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RESUMO

Terminalia catappa L. é uma planta pertencente a familia Combretaceae, com uma ampla utilizagdo na
medicina indiana, africana e asitica, e frequente distribuicdo em paises tropicais e subtropicais, como
o0 Brasil. As suas folhas geralmente sdo empregadas na producdo de bebidas, como cha, e também sdo
muito utilizadas na medicina popular como antipirético e antidiarreico. Diversas pesquisas estdo sendo
realizadas sobre as atividades bioldgicas de Terminalia catappa L., ja tendo sido comprovadas as
atividades antioxidante, anti-inflamatéria, antitumoral, antiviral e antidiabética. Tais atividades sdo
atribuidas, basicamente, a existéncia de compostos fendlicos, dos quais alguns compostos ja foram
isolados e caracterizados. Assim, este trabalho teve como objetivo realizar o estudo da arte da planta, a
caracterizacdo farmacobotéanica, a prospec¢do quimica e biolégica com o foco na acdo larvicida das
folhas verdes e vermelhas de Terminalia catappa L. frente Aedes aegypti. No estudo da arte desta
espécie vegetal foi realizado através do levantamento dos estudos cientificos referentes a composicao
quimica e as propriedades bioldgicas de Terminalia catappa L. Para tal, fez-se uma revisao integrada
da literatura por meio de buscas em bases de dados no periodo de 2015 a 2022 e selecionou-se artigos
com texto completo disponiveis, que apresentassem analises dos componentes quimicos, atividades
bioldgicas relacionadas a extratos de Terminalia catappa L., bem como qual parte da planta foi utilizada
na pesquisa. Os principais resultados indicaram que as folhas da planta sdo a parte mais utilizada nos
trabalhos, dentre as principais atividades biologicas estudadas, encontrou-se o efeito antibacteriano, ja
no que diz respeito as caracteristicas fitoquimicas da espécie foi possivel perceber que existe uma
variagdo de metabdlitos secundarios. Para o estudo experimental, as folhas verdes e vermelhas de
Terminalia catappa L. foram coletadas no municipio de Sdo Luis-MA e sua exsicata encontra-se
depositada no Herbario do Maranhdo da Universidade Federal do Maranhdo. As folhas foram
submetidas a estudo de caracterizacdo morfoanatomia para determinacéo de parametros de identificacéo.
Para o estudo quimico e bioldgico, estas foram separadamente dessecadas a temperatura ambiente e na
sombra e em seguida fragmentadas até obtencdo de p6 grosso. Em seguida, os pds foram submetidos a
extracdo por maceracdo durante 10 dias, com agitacdo didria, com etanol 70% como solvente e
hidromddulo 1:10, obtendo-se os extratos hidroetandlicos. Testes para determinacdo do perfil
fitoquimico foram realizados nos extratos. Para a avaliagdo de citotoxicidade, foram submetidos ao
ensaio com Artemia salina. Para a avaliacdo da atividade larvicida frente A. aegypti, seguiu-se a
metodologia proposta pela OMS (2005). As folhas verdes e vermelhas apresentam caracteristicas
macroscopicas semelhantes, diferenciando pela coloracéo, apice e tamanho. Microscopicamente, ndo
foi observado diferenca entre as folhas, sendo hipoestomatica, mesofilo do tipo dorsiventral, presenca
de tricomas tectores na face abaxial, nervura central biconvexa com feixe vascular principal do aspecto
sinonostético anfifloico, com ductos no floema interna, bainha de fibras esclerenquimatica junto ao
floema externo e numerosas drusas no parénquima cortical e na medula. Os testes de screening
fitoquimico demonstraram perfil semelhante entre os extratos das folhas verdes e vermelhas, com
presenca de fenodis simples, flavonoides, taninos, saponinas e diferenciando apenas pela presenca de
esteroides nas folhas verdes e triterpenos nas vermelhas. O bioensaio com Artemia salina demonstrou
maior seguranca dos extratos de folhas verdes com CLso superiores a 550 pug/mL. No teste frente as
larvas de A. aegypti, foram obtidos CLso nas trés leituras de mortalidade 24, 48 e 96h apds o teste, onde
evidenciou melhores resultados para o extrato das folhas verdes CLsp variando de 616,8 pg/mL em 24h
a 535,3 pg/mL em 96h, comparando com as do extrato das folhas vermelhas CLso variando de 5.505,3
pug/mL em 24h a 1.899,5 pg/mL em 96h. Esses resultados demonstraram potencial para utilizacdo de
produtos de folhas verdes de Terminalia catappa L. para controle de larvas de A. aegypti com possivel
seguranca determinadas pelo ensaio in vitro de toxicidade realizado. Considerando que as folhas verdes
sd0 as mais numerosas no vegetal, estes resultados demonstram ainda, possibilidade de exploracao
comercial sem riscos para a espécie e por serem estas folhas as mais usadas na pratica medicinal, a
determinagdo de baixa toxicidade é de grande importancia e também mostra seguranca para utilizacéo
em areas de ocorréncia dessas larvas com outros organismos ndo-alvo. Por fim, pretende-se contribuir
com a pesquisa cientifica de espécies vegetais da nossa flora com possivel utilizacdo segura e eficaz em
programas de controle de arboviroses.

Palavras-chave: Arboviroses. Extrato hidroetanolico. Morfo-Anatomia. Agentes

larvicidas. Efeitos bioldgicos.
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1 INTRODUCAO

Terminalia catappa L. pertence a familia Combretaceae que compreende 14 géneros
com aproximadamente 580 espécies de arvores, arbustos ou lianas distribuidas nas regides
tropicais e subtropicais do mundo, tendo como centro de diversificacdo o continente Africano,
ocorre principalmente em regifes tropicais e subtropicais, essa espécie € nativa de areas
proximas a regides costeiras do Oceano Indico, da Asia Tropical, da regifo que compreende
varias ilhas do Oceano Pacifico. Apresenta folhas coridceas, simples, com nervuras bem
visiveis, de 20-30 cm de comprimento, concentradas na extremidade dos ramos e que adquirem
coloragdo amarelada ou avermelhada antes de cairem, detalhes na figura 1. (TEIXEIRA, 2010,
POWO, 2019). E conhecida popularmente no Brasil como améndoa da praia, castanheira,
castanhola, chapéu do sol, sete copas, amendoeira, dentre outras designacfes. Apresenta uma
vasta utilizacdo na medicina asiatica, indiana e africana. O seu fruto é formado por uma drupa
com polpa carnuda e tém uma coloragdo verde que muda para vermelho, ap6s o processo de
amadurecimento. A divisdo de suas partes comestiveis possibilita seu uso como matéria prima
em varios produtos. (SANTOS et al., 2016).

Figura 1. Terminalia catappa L., arvore.

Fonte: Autor (2022)



Na prética popular, Terminalia catappa L. é utilizada no tratamento de doencas
associadas ao estdbmago, principalmente suas folhas. As folhas caidas sdo empregadas na
preparacdo de infusdes como bebidas recreacionais, pelo fato de as folhas verdes apresentarem
um sabor muito adstringente, devido a presenca do alto teor de taninos (BELINA et al 2019).
Diversas pesquisas estdo sendo realizadas sobre as atividades biologicas de Terminalia catappa
L., ja tendo sido comprovada as acGes antioxidante, anti-inflamatoria, antitumoral, antiviral,
antidiabética. Tais atividades séo atribuidas, basicamente, a existéncia de compostos fendlicos,
dos quais alguns compostos ja foram isolados e caracterizados (SANTOS; LORENZO e
LANNES, 2015).

Os taninos hidrolisdveis sdo os compostos ligados a atividade antioxidante de
Terminalia catappa L., sendo a punicalina e a punicalagina, 0S compostos mais numerosos,
achados nas suas folhas. Contudo, outros compostos fendlicos menos abundantes tém sido
separados e relacionados a atividade antioxidante dessa espécie, assim como o acido benzoico,
acido cumarico e seus derivados. A punicalina e a punicalagina da mesma forma tem sido
associada a atividade antitumoral e antiviral, 0 que pode vim a ser uma consequéncia da
atividade antioxidante destes compostos. (BELINA et al., 2019).

De acordo com Tergas et al. (2017), a planta Terminalia catappa L. exibe inUmeros
constituintes quimicos e os extratos de suas folhas revelam efeitos farmacoldgicos como
atividade anticancerigena, hepatoprotetora e antibacteriana. Divya et al. (2019) citam relatos de
que extratos de folhas de Terminalia catappa L. apresentam atividade anti-HIV da transcriptase
reversa, anti-inflamatoria e antioxidante.

Por apresentar diversos efeitos bioldgicos ja estudados e inimeros metabolitos
secundarios, a planta Terminalia catappa L. despertou o interesse em ser ainda mais estudada,
e também para dar continuidade a linha de pesquisa do grupo na busca e necessidade de
desenvolvimento de produtos mais baratos, biodegradaveis, seguros, eficientes e disponiveis
para o controle das popula¢des de mosquitos pincipalmente A. aegypti.

A. aegypti € um inseto antropofilico e hematofago (fémeas), cujo ciclo biologico
envolve os estagios de ovo, larva, pupa e adulto, sendo o principal vetor da Dengue,
Chikungunya, Zika e da Febre Amarela urbana no Brasil. Espécie que esta presente em todo
territorio nacional, e que causa preocupacdes do ponto de vista epidemiologico, uma vez que a
dengue é tida como a mais importante arbovirose que aflige o ser humano no mundo.
Atualmente no Brasil, ocorre a difusdo viral dos quatro patdgenos (ZEQUI et al., 2018). Nos
dias de hoje, a dengue ainda é apontada como um dos principais problemas de salde publica do

mundo, afligindo 390 milhGes de pessoas por ano, sendo que 96 milhGes apresentam



manifestacdes clinicas da doenca (OMS, 2022).

Uma das estratégias mais adotadas para diminuir a proliferacdo dessas doencas esta no
controle da populacao deste mosquito, e s@o os larvicidas, produtos que atuam na sua fase larval,
0s mais usados em programas de prevencdo e controle de arboviroses. Estes produtos sdo
classificados em trés grupos: quimicos, biorreguladores ou biolégicos. Nesse &mbito, quanto
maiores as opcOes de larvicidas, além de repelentes, seja de uso pessoal ou de ambiente, cujos
componentes sejam menos agressivos ao individuo e ao ambiente, maior a de controle dessas
arboviroses, destacando-se também os programas educacionais direcionados a populacéo para
se sensibilizar e apresentar adesdo ao controle da proliferacdo do mosquito (HARTMANN et
al., 2018).

Apesar das inumeras estratégias desenvolvidas ao longo do tempo contra 0 mosquito
A. aegypti, é notavel ainda o crescente nimero de casos de Dengue e outras arboviroses como
a Chikungunya, Zika e a Febre Amarela urbana, o que demonstra a necessidade de estudos
visando o desenvolvimento de produtos mais eficazes para serem inseridos nos programas de
controle dessas doengas no Brasil e no mundo.

O Estado do Maranhao por apresentar um clima tropical, quente e umido, favorece a
proliferacdo do mosquito A. aegypti, verificando-se a infestagdo por esse mosquito em, pelo
menos, 73,3% dos municipios maranhenses. Notificaram-se no ano de 2021 até o més de abril,
pelo Ministério da Salde, 600 casos de Dengue no Maranh&o com incidéncia de 8,4 (casos/100
mil hab). Notificaram-se, quanto aos casos de febre Chikungunya, 25 casos com incidéncia de
0,4 (casos/100 mil hab), quanto a febre por virus Zika notificaram-se 15 casos com incidéncia
de 0,21 (casos/100 mil hab). Até abril de 2021, foram notificados 228.485 casos provaveis (taxa
de incidéncia de 107,9 casos por 100 mil hab.) de Dengue no Brasil. Em comparagdo com o
ano de 2020, houve uma reducdo de 65,7% de casos registrados para 0 mesmo periodo
analisado. NUmeros que representam uma queda significativa quanto aos anos anteriores, a
preocupacdo é que esses numeros se dao por desde fevereiro de 2020, o Brasil enfrentar uma
pandemia da Covid-19 e, desde a confirmacdo dos primeiros casos, observou-se uma
diminuicdo dos registros de casos provaveis e Obitos de dengue. Esta diminuigdo pode ser
consequéncia do receio da populacdo em procurar atendimento em uma unidade de satde, bem
como uma possivel subnotificagdo ou atraso nas notificacdes das arboviroses, associadas a
mobilizacdo das equipes de vigilancia e assisténcia para o enfrentamento da pandemia.
(MINISTERIO DA SAUDE, 2021)

Considerando que ndo existem medicamentos antivirais disponiveis para essas

arboviroses e encontra-se disponivel apenas vacinas de Febre Amarela e de Dengue, estd com



algumas contraindicagdes, a unica forma de controle dessas doengas € pelo vetor A. aegypti. E
considerando que as substancias sintéticas usadas no controle de larvas e do mosquito adulto
vem demonstrando perder sua acdo em funcdo da crescente resisténcia do mosquito nas suas
diversas fases e por muitas apresentarem toxicidade elevada, a busca por produtos naturais de
composi¢do complexa como extratos e 6leos essenciais vem crescendo nos ultimos anos
(FONSECA, et al., 2019).

Assim, esse trabalho justifica-se pela necessidade de desenvolvimento de novos
produtos com acdo larvicida, principalmente biodegradaveis, mais baratos e com menor
toxicidade para o homem e 0 meio ambiente. Dessa forma, considerando essa necessidade, este
trabalho tem como objetivo realizar o estudo da arte, quimico, morfo-anatdbmico, de toxicidade
e avaliar a atividade larvicida frente A. aegypti das folhas verdes e vermelhas da planta
Terminalia catappa L.

Os resultados obtidos através do presente estudo. estdo descritos em 3 capitulos, com
0s seguintes titulos:

Capitulo 1: Efeitos bioldgicos e caracteristicas fitoquimicas da Terminalia catappa
L.: uma reviséo

Capitulo 2: Estudo Morfo-Anatémico das Folhas de Terminalia catappa L.
(Combretaceae).

Capitulo 3: Screening Fitoquimico e Atividade larvicida frente Aedes aegypti de
extratos hidroetandlicos das folhas verdes e vermelhas de Terminalia catappa L.

As fotos dos procedimentos metodoldgicos realizados nesses trabalhos estdo descritas
no Apéndice para complementacao e entendimento das técnicas empregadas. As fotos do estudo

morfo-anatdmico encontram-se no respectivo artigo.



2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral
Realizar estudo da arte da planta, descricdo morfo-anatbmica, prospec¢do quimica e
biologica com o foco na agéo larvicida das folhas verdes e vermelhas de Terminalia catappa L.

(Combretaceae) frente Aedes aegypti.

2.2 Objetivos especificos

e Realizar revisdo de literatura sobre os efeitos bioldgicos e composi¢do quimica da
espécie Terminalia catappa L.

e Realizar estudo morfo-anatdmico das folhas verdes e vermelhas de Terminalia
catappa L.

e Determinar o perfil fitoquimico dos extratos hidroetandlicos das folhas verdes e
vermelhas do vegetal em estudo.

¢ Auvaliar o potencial larvicida dos extratos frente as larvas de Aedes aegypti.

e Avaliar o potencial toxico dos extratos em teste in vitro.



3 DELINEAMENTO EXPERIMENTAL

Figura 2. Fluxograma do delineamento experimental.

10

Selecdo da espécie Vegetal
Terminalia catappa L.

Revisdo da literatura

Parte experimental

Estudo morfoanatémico foliar

B Screening Fitoquimico

Avaliacdo de Toxicidade e de
Atividade Larvicida frente A.

aegypti

Fonte: Autor (2022)
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1 CAPITULO 1: Efeitos bioldgicos e caracteristicas fitoquimicas de Terminalia catappa
L.: uma revisdo (Submetido)

Revista: Revista Mundi Saude e Biologicas — Interdisciplinar.
Data da submissao: 01/01/2023
ISSN: 2525-4766

Qualis Capes: B2

Efeitos bioldgicos e caracteristicas fitoquimicas de Terminalia catappa L.: uma
revisao

Biological effects and phytochemical characteristics of Terminalia catappa L: a review
Cleverson Danrley Cruz Dias?

Denise Fernandes Coutinho?

Resumo: Terminalia catappa L., pertencente a familia Combretaceae, é uma espécie bem
adaptada as condi¢Bes de clima e solos do Brasil. Apresenta uma vasta utilizacdo na medicina asitica,
indiana e africana, onde suas folhas sdo usadas pata tratar disenteria, febres gastricas e biliares e
vermes intestinais. Dentro desse contexto, com o intuito de explorar o potencial presente nessa espécie
vegetal, este trabalho teve como objetivo realizar o levantamento dos estudos cientificos referentes a
composicao quimica e as propriedades biolégicas de Terminalia catappa L. Para tal, fez-se uma reviséo
integrada da literatura por meio de buscas em bases de dados no periodo de 2015 a 2022 e selecionou-
se artigos com texto completo disponiveis, que apresentassem andlises dos componentes quimicos,
atividades biolégicas, toxicidade relacionadas a extratos de Terminalia catappa L., bem como qual parte
da planta foi utilizada na pesquisa. Os principais resultados indicaram que 80% das publicagBes sédo
em relagéo as as folhas da planta, e os outros 20% estéo distribuidos entre casca do caule, fruto,
sementes, madeira, casca do fruto e casca da raiz. Além disso, dentre as principais atividades
biolégicas estudadas para os extratos das folhas, encontrou-se o efeito antibacteriano, com 11
trabalhos. Ja no que diz respeito as caracteristicas fitoquimicas da espécie foi possivel perceber que,
dependendo da parte da planta estudada e do tipo de extrato empregado, é possivel verificar uma
variagdo de metabolitos secundarios. Por fim, avaliou-se que a maioria dos estudos sobre as folhas
desse vegetal ndo fazem a diferenciacéo entre os dois tipos de folhas, verdes e vermelhas, porém essa
diferenciagdo é importante, considerando que os componentes corados presentes nessas folhas sédo
metabdlitos secundarios que podem indicar tanto alteracdes de composi¢cdo quimica como também de
efeitos bioldgicos.

Palavras-chave: Metabolitos secundarios. Extratos vegetais. Atividade antibacteriana.

Abstract: Terminalia catappa L., belonging to the Combretaceae family, is a species well adapted to
the climate and soil conditions in Brazil. It is widely used in Asian, Indian and African medicine, where
its leaves are used to treat dysentery, gastric and biliary fevers and intestinal worms. Within this context,
with the aim of exploring the potential present in this plant species, this work aimed to carry out a survey
of scientific studies regarding the chemical composition and biological properties of Terminalia catappa
L. For this purpose, an integrated review of the literature through searches in databases from 2015 to

! Discente do Programa de Pds-Graduagdo em Salide e Ambiente da Universidade Federal do Maranhdo.
cleverson_55dias@hotmail.com.
2 Docente do Programa de Pés-Graduagdo em Salde e Ambiente da Universidade Federal do Maranh&o.
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2022 and selected articles with full text available, which presented analyzes of chemical components,
biological activities, toxicity related to extracts of Terminalia catappa L., as well as which part of the plant
was used in the research. The main results indicated that 80% of the publications are related to the
leaves of the plant, and the other 20% are distributed among stem bark, fruit, seeds, wood, fruit bark
and root bark. In addition, among the main biological activities studied for leaf extracts, the antibacterial
effect was found, with 11 works. With regard to the phytochemical characteristics of the species, it was
possible to perceive that, depending on the part of the plant studied and the type of extract used, it is
possible to verify a variation of secondary metabolites. Finally, it was evaluated that most studies on the
leaves of this vegetable do not differentiate between the two types of leaves, green and red, but this
differentiation is important, considering that the colored components present in these leaves are
secondary metabolites that can indicate both changes in chemical composition as well as biological
effects.

Keywords: Secondary metabolites. Plant extracts. antibacterial activity

1 INTRODUCAO

Terminalia catappa L., pertencente a familia Combretaceae, é uma espécie
gue ocorre principalmente em regides tropicais e subtropicais, sendo nativa de areas
proximas a regibes costeiras do Oceano indico, da Asia tropical, da regido que
compreende vérias ilhas do Oceano Pacifico. No Brasil, é frequente ao longo de todo
o litoral e € muito bem adaptada as condicdes de clima e solos do pais, até mesmo
no semiarido nordestino (LEITE, 2015).

Apresenta folhas coriaceas, simples, com nervuras bem visiveis, de 20-30 cm
de comprimento, concentradas na extremidade dos ramos e que adquirem coloracao
amarelada ou avermelhada, sendo que as vermelhas caem no chdo (TEIXEIRA,
2010).

Esta espécie é conhecida popularmente como améndoa da praia, castanheira,
castanhola, chapéu do sol, sete copas, amendoeira, dentre outras designacoes.
Apresenta uma vasta utilizagdo na medicina asiatica, indiana e africana, onde suas
folhas sdo usadas pata tratar disenteria, febres gastricas e biliares e vermes
intestinais, por exemplo. O seu fruto € formado por uma drupa com polpa carnuda e
tém uma coloracdo verde que muda para vermelho, apdés o0 processo de
amadurecimento. A divisdo de suas partes comestiveis possibilita seu uso como
matéria prima em varios produtos (SANTOS et al., 2016).

De acordo com Ojeleye et al. (2020), as folhas e casca do caule de Terminalia
catappa L. sédo frequentemente utilizadas na medicina tradicional para diversas
finalidades, como em lo¢c6es medicinais para hanseniase e sarna, alivio da dor de
estdbmago e dor de cabeca e as folhas caidas desta espécie sao usadas na Tailandia
no tratamento de doencas hepéticas. Segundo esses mesmos autores, estudos

cientificos de Terminalia catappa L. demonstraram a presenca de fitoconstituintes que
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possuem atividades biolégicas que sustentam seus usos tradicionais, esses
componentes medicinais incluem fenais, flavonoides e carotenoides.

Visando explorar o potencial presente nessa espécie vegetal, o objetivo deste
trabalho é apresentar estudos recentes sobre a sua composicdo quimica e a

propriedades biolégicas, com énfase na divulgacdo de dados atualizados.

2 METODOLOGIA
Este trabalho trata-se de uma revisao integrativa da literatura, realizada por

meio de buscas nas bases de dados SCOPUS, Scielo, Google Académico, Periddicos
CAPES, Pubmed e Science Direct, abrangendo o periodo de 2015 a 2022, utilizando
0S seguintes descritores: Terminalia catappa, efeitos bioldgicos e fitoquimicos,
utilizando como operador e boleano “and”. Os critérios de inclusdo adotados nesta
pesquisa foram: artigos com texto completo disponiveis, que apresentassem estudos
de andlise de seus componentes quimicos e atividades biolégicas relacionadas a
extratos de Terminalia catappa L., bem como qual parte da planta foi utilizada na
pesquisa, estudos de efeitos bioldgicos, e de toxicidade. Os critérios de exclusdo
foram: trabalhos em formato de resumo, livros, duplicacdo de artigos em diferentes
plataformas, monografias, dissertacdes de mestrado e teses de doutorado e trabalhos
fora do periodo determinado.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

De acordo com Fink (2019), ao realizar uma revisao integrada se tem uma
forma organizada e reprodutivel, que proporciona a obtencao rapida de resultados de
um determinado assunto, bem como também pode ser feito um mapeamento sobre o
gue a literatura apresenta, permitindo a identificacéo de lacunas nesse conhecimento,
servindo como norteador para pesquisas futuras. A revisdo integrada possibilita
revelar como o0s estudos divergem e avancam em relacdo ao conhecimento ja
produzido na area (LUDKE et al., 2012).

A partir do levantamento bibliogréfico realizado sobre a espécie Teminalia
catappa L., com foco em estudos fitoquimicos e de atividades biolégicas no periodo
estudado, foi possivel levantar 242 artigos e com os critérios de incluséo e exclusao
estabelecidos foram selecionados um total de 64 artigos que foram analisados. Na
tabela 1, encontram-se os resultados encontrados referentes as atividades bioldgicas,

incluindo a parte da planta utilizada o local de coleta do material vegetal, 0 método de



extracao e o tipo de extrato.
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Tabela 1 — Atividades biologicas, tipo de extrato, método de extracdo e local de coleta do material
vegetal da espécie Terminalia catappa L.

Local de
Parte da . . .
planta coleta'do Tipo de Metodo~de A.t|V|,da.1de Referéncia
o material Extrato extracao biolégica
utilizada
vegetal
Com agua
destilada fervidos a
Adb Equiti, 100 °C. deixado em . . (Oluwasegun &
Nigéria Aquoso repouso por 72 h a Antibacteriana Adeyemi., 2017)
temperatura
ambiente
Com agua
Coimbatore, destilada e Antioxidante,
Tamil Nadu, Aquoso aquecido a 80 °C anti-inflamatério  (Kumar et al., 2021)
India por 20 e Antibacteriana
min
Rudan, =
Provincia de Etandlico Vezl\élg1 i%rrig;(;r?ol a Antitumoral (zarredar et al.,
Hormozgan, 2021)
. 50%
Ird
Zaria, . Marceragdo em Antitripanossomi (Ojeleye et al
Kaduna, Etandlico . "
NiQéri etanol por 4 dias cos 2020)
igéria
Redencao Hexanico e ~ Antiox_ic!ante e .
' - Maceracao Citotoxicidade in  (Belina et al., 2019)
Ceara, Brasil Etandlico vitro
Folhas
Verdes 100 g de moido
Ado Ekiti amostras foram (Adeyemi;
Ni éria’ Aquoso embebidas em 200 Antibacteriana Adeyinka;
9 mL de agua Olawande, 2015)
destilada
Aquoso por
Ek_p 0,”?3' Aquos’o_ € decqc_gao, Antifalciforme (Hassan, 2021)
Nigéria Metanolico Metanolico por
maceracao
Suspensa em 100
ml de agua
destilada e deixado
Owerri, em repouso por 6 h e (Chukwunyere et
Nigéria Aquoso extrato aquoso Antifalciforme al., 2020)

foi obtido pelo
método de filtracédo
simples

Mysore, india

Hidroalcéolico

soxhlet e
extraido com alcool
70% por 12 h

Antidepressivos

(Chandrasekhar et
al., 2016)

Akure, Nigéria

Etandlico

Decocgédo com
etanol a 70%

Tripanocida

(Oloruntola et al.,
2021)
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Bestari Jaya,
Selangor,

Metandlico

Maceracdo com

Toxicidade em

(Hashim et al.,

Malaysia metanol Ciprinideos 2020)
extraido com - L. .
Tamil Nadu, Metandlico e solventes metanol e Antlmllcoba(.:ter}a (Poongulali &
india Acetato de etila  acetato de etila na S, Antllcalndldals Sundararaman,
~ . e Antioxidantes 2016)
proporcéo de 5:1
Maceradas . .
Ota, Ogun Aquoso e . destilad Cardiotoxicopatol (Iheagwam et al.,
State, Nigéria etanolico em agua destilada dgico 2019)
’ e etanol 80%
Kalimantan Maceracdo com - .
Oriental, Etandlico etanol 90% por 3 Clcatrlgante in (Nugroho et al.,
L - vivo 2019)
Indonésia dias
lkwuano macerados em 600 Antioxidante in (Omodamiro &
Ni éria’ Etandlico ml de vitro e diurético Omekara, 2018)
9 etanol por 72 horas in vivo '
Acetona, Maceracao em Antibacteriano,
Katpadi, Clorof6rmio e acetona, Antifingico, (Segaran et al.,
Vellore, India Eter de cloroférmio e éter Antioxidante e 2019)
petroleo de petroleo Anti-inflamatério
. Percolacéo a . .
Tar?r': dl\ilsdu, Etanélico guente com Antioxidante (Punnl)é%klcg;l etal.,
Aparelho Soxhlet
Bogor . Maceracéio com __ . (Suparno et al
L Etandlico etanol a 70% por Antimicrobiana "
Indonésia 2018)
24 horas
Samarinda,
East Etanélico Maceracdo com Antimicrobiana (Allyn; Kusumawati;
Kalimantan, etanol a 95% Nugroho, 2018)
Indonésia
Ota, Ogun Maceracao TOX'CODat9|OQICO (Iheagwam et al.,
g Aquoso . . e Pro-
State, Nigéria em agua destilada . - 2021)
inflamatorio
Maceracdo com
Songkla, - 500 mL - . (Minsakorn et al.,
Tailandia Etanclico de etanol 95% por Anti-helmintica 2021)
3 dias
Folhas =
Vermelhas Maceracéo por 48
Diliman horas com uma
L Etandlico mistura de 300 Anticoagulante (Borela et al., 2020)
Filipinas e
miligramas de
etanol
Extracdo com
Kollam, india Metanalico metanol usando Ant_|o>_<|dan_te e (Rajesh et al., 2015)
aparelho soxhlet Antimicrobiana
por 8 horas.
Umudurunna
Abba, . ~ . . (Akogu &
Nwangele, Etandlico Maceracao Anti-helminticos Okechukwu, 2022)

Nigéria
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Ebulicéo (extrato de

New Karu, AQUOSO € agua quente) e por (Ihuma; Noel:
Nasarawa, quoso maceragao a frio Antibacteriana ' y
S Metandlico Adogo, 2021)
Nigéria em 1500
ml de metanol
Inibitéria sobre
Ota, Ogun Aquoso e em '\éﬂalfae:ja:jﬁada enzimas (Iheagwam et al.,
State, Nigéria Etandlico 9 implicadas no 2019)
e etanol 80% -
diabetes
Maceracéo .
Surabgyg, Etandlico em etanol a 96%, Antibacteriana Kharisma et al.,
Indonésia (2020)
por 3 x 24 horas
Cibanteng
Village, .
Ciampea B Maceracao com .
ot Etandlico etanol a 96% por 2 Larvicida (Redo et al., 2019)
District,
X 24 h
Bogor,
Indonésia
Séo Jose 500 m! 46 etanola
de Ribamar, Hidroalcodlico (70% Antifingicas (Tercas et al., 2017)
Maranh&o ’
v/v)
Macerac¢do com
S0 Luiz aproximadamente
Maranhao, Hidroalcodlico 800 n]L de etanol a Antifingicas (Gongalves etal.,
- 70% a temperatura 2019)
Brasil .
ambiente por 24
horas
Sonicagédo por 30
Serdan min usando um
9: . banho de agua __ . (Yakubu et al.,
Selangor, Metandlico - Antimicrobiana
e ultrassénico com 2020)
Malésia
Folh 600 mL
ofhas De metanol a 70%
Embebido em 20 L
Ibadan, de agua quente por . .
Nigéria Aquoso 24 horas Antinematédeos  (Izuogu et al., 2017)
depois peneirado
Maceracao a
presséo e
temperatura
Metandico e ambiente durante Antioxidante (Goncalves et al.,
Etandlico um 2016)
periodo de 24
horas em metanol e
etano
V';alxlr?g)r?r t:a Extracdo Soxhlet
' Metandlico com metanol por 5- Antimicrobiana (Lalam, 2020)
Pradesh,
are 6 horas
India
. . Muthulakshmi &
Kannanur, Aquoso, Extracdo usando Antibacteriana e (Muthulakshmi
N o PO Neelanarayanan.,
distrito de Etandlico, Aparelho Soxhlet Antifingica
. . . - 2021)
Tiruchirappalli Metandlico e para 800 ml de




17

e Tamil Nadu, Eter de solvente 24 a 48
India petroleo horas
Maceracdo em
Jember etanol 96% na . .
. . " (Wahyuni; Pradipta;
Regerjcy, Etandlico proporgao l.4~, Larvicida Ramadhan., 2017)
Indonésia ap6s maceracao
por 3 dias
Provincia de Maceracgdo com (Yazdani et al
Hormozgan, Alcodlico 950 mL de metanol Antiparasitario "
fx 2021)
Ird a 96%
Ota, Ogun Maceradas e (Iheagwam et al.,
State, Nigéria Aquoso em &gua destilada Antidiabético 2021)
Maceracao em
Jember etanol 96% na .y o
Regency, Etandlico proporcéo 1:4, Larvicida (gggé%wésrggfé?'
Indonésia ap6s maceracao '
por 3 dias
Makassar,
South . Maceracéo usando Fotqp.rgt(.etora e Indrisari et al.,
. Etandlico Inibitéria da
Sulawesi, etanol a 96% L (2021)
L tirosinase
Indonésia
Wufeng, Maceracdo com
Taichung . Antioxidante e
City, Taiwan, Metandélico metanol usando Protetor (Huang et al., 2018)
; ultra-som
China
Provincia de . Maceragao com .
Sonakla Etanélico n- 500 mL Anti-helmintico (Minsakorn et al.,
ngxia, butanol de etanol a 95% 2021)
Tailandia ;
por 3 dias
MvSUru Extrator soxhlet
Folhas e Y ’ Acetona e usando . . (Sowmya &
Karnataka, Antibacteriana
Sementes india Metanol solventes polares e Raveesha, 2021)
apolares
Folhas
verdes, . p .
Cascas Cara_ch~|, Aquoso Agua destilada por Nematicida (Igbal et al., 2017)
Paquistéao 24 h
velhas e
Sementes
Folhas Maceragéo extraido
verdes, Nova Odessa, com 7900 mL de
polpa da Séo Paulo, Acetona ~ . Antinematddeos (Katiki et al., 2017)
) solucéo 70:30
frutae Brasil P
(acetona:agua)
sementes
Folhas Terrengganu Maceragao com
verdes e g9anu, Etandlico & Antioxidante (Abdulkadir., 2015)
Malésia etanol a 95%
Frutos
Folhas e AqQUOSO Extrator soxhlet e
Cascas do  Abraka, _Del?a Metanoico e usandq um método Antibacteriano (Adomi, 2021)
Caule State, Nigeria Etanélico modificado de

Neelavathi
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Etandlico

Antimicrobiana

(Abiodun et al.,
2015)

Aquoso e
Hidroetandlico

Maceracdo com
etanol a 70%

Antifangica

(Bognan et al.,
2016)

Maceracéo a frio

Manipal, usando a mistura
Distrito de solvente de agua e Anti-inflamatério
Cascado Udupi, Alcodlico cloroférmio na ) . (Daram et al., 2021)
~ e anti-artritico
caule Karnataka, proporcéo de
India 98:2 % v/v com
agitacdo ocasional.
Ibadan Anti-inflamatéria
! . Percolagdo com e (Abiodun et al.,
Oé_os'ta_te, Etandlico etanol a 95% Imunomodulador 2016)
igéria a
Kaduna,
Cidade de - ~ . . (Agbanu; Emere;
Kaduna, Etandlico Percolagéo Tripanocida Umar, 2016)
Nigéria
Incubagédo
Mannargudi, 36h. Em seguida, .
Tamil Aquoso foi filtrado e Imunomodulador (Ven_katalakshml &
P a Brindha, 2021)
Nadu, India evaporado
Cascado
a 56-C
Caule,
Fruto e Incubagédo
Madeira . .
Mannargudi, 36h. Em seguida, .
. e - . (Venkatalakshmi &
Tamilnadu, Aquoso foi filtrado e Antimicrobiana .
P Brindha., 2016)
India evaporado
a 56-C
Incubagéo
Mannargudi, 36h. Em seguida, Antioxidante e (Venkatalakshmi;
Tamil Nadu, Aquoso foi filtrado e . . Brindha; Vadivel.,
P, Anti-inflamatério
India evaporado 2015)
a 56-C
Imersdo em agua
Mannargudi, destilada, acetato y
Madeira e Thiruvarur Dt, Aquoso, de etila e N-hexano e (Gandhi; .
. Acetato de . Antifangica Venkatalakshmi;
Casca Tamilnadu, . mantido em .
o Etila e Hexano . Brindha, 2015)
India agitador por 48
horas
Gujarat maceragad
(Rajkot, . etandlica, (Rakholiya;
Cascas de Porbandar, Etandlico e . . . o .
s maceracao Antimicrobiana Marsonia; Kaneria,
frutos Jamnagar, Metandlico -
metandlica, 2020)
Junagadh) x )
india perco!a(_;ao~a frioe
infusdo
Cascade AqQUOSO
Frutas Tamil Nadu, Aquoso- Maceragdo com citotoxicidade e (Arunkumar &
Verdes, P L atividade anti- L
India Etandlico e etanol a 98% Rajarajan., 2015)
Folhas e Etandlico HSV-2

Sementes
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Savar, Dhaka, Com agua -
Sementes Bangladesh Aquoso destilada 24horas Larvicida (Tohfa et al., 2020)
Butibori,
Nagpur . . ~ . (Gurram et al.,
Maharastra, Hidroalcodlico Extracéo Soxhlet Antioxidante 2017)
India
Butibori . . Maceracgdo com . o (Ashwini et al.,
Fruto Nagpur, india Hidroalcodlico etanol 95% Anti-helmintico 2019)
Butibori,
Nagpur . Analgésico e
Maharastra, Aquoso Extracéo Soxhlet Anti-inflamatério (Ganer et al., 2017)
India
Casca da Keffi, estado maceragcao com (Usman et al
: de Nasarawa, Etandlico etanol 85% por Citotoxicas "
Raiz o A 2020)
Nigéria 7 dias

Fonte: Autor (2022)

Tomando como base os dados a tabela 1, foi possivel plotar o gréafico abaixo

onde podemos observar que a maioria das publicacdes séo sobre estudos das folhas

da planta, e os demais estudos estdo distribuidos entre: casca do caule, fruto,

sementes, madeira, casca do fruto e casca da raiz.

Figura 1 — Grafico da quantidade de publicacdes em relacdo a parte da planta utilizada

Quantidade de publicaces

Casca do caule

Folhas

Fruto

Sementes
Madeira

Parte da planta utilizada

Cascas de frutos
Casca da Raiz

Fonte: Autor (2022)

A partir da tabela 1, é possivel observar que a maior parte dos trabalhos

selecionados foram realizados no continente asiatico, como na india e em paises da

Africa como a Nigéria, o que pode ser explicado pelo fato da espécie vegetal ser nativa

dessas regides, o0 método de extracdo utilizado nos estudos é bem variavel assim
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como o tipo de extrato, 0 que nos remete a questao de se padronizar um método de
extracdo mais eficaz, pois é notavel que dependendo dos solventes e métodos
empregados, os resultados podem variar (SIMOES et al., 2017).

Terminalia catappa L. apresenta folhas que diferem quanto a sua coloragéo,
sendo a grande maioria verde e algumas vermelhas, coloracdo que indica que essas
folhas irdo cair (LEITE, 2015). A maioria dos estudos sobre folhas desse vegetal ndo
fazem a diferenciac@o entre esses dois tipos, porém essa diferenciacédo é importante
considerando que os componentes corados presentes nessas folhas sdo metabdlitos
secundarios que podem indicar tanto alteracbes de composicdo quimica como
também de efeitos bioldgicos.

E importante ressaltar que existem trabalhos que determinam madeira e
outros caules, e nessa revisdo foram colocados separadamente, embora as madeiras
sejam caules. Em relacdo as raizes, foi especificado que a parte usada foi casca de
raiz. As cascas de caule e raizes sdo todos dos tecidos acima do cambio, incluido os
tecidos acima do cAmbio como floema e cortex (OLIVEIRA, AKISUE, AKISUE, 1991).

3.1 Caracteristicas fitoquimicas de Terminalia catappa L

A tabela 2 sumariza os principais metabdlitos secundarios identificados das

partes da planta Terminalia catappa L. de diferentes tipos de extratos.

Tabela 2 — Fitoquimicos identificados a partir de diferentes partes da espécie Terminallia catappa L. e
seus tipos de extrato.

Parte da Planta Fitoquimicos Tipo de Extrato Autor
Alcaloides Aquoso e Metandlico (Hassan, 2021)
Antraquinonas
Flavonoides
Saponinas
Taninos
Glicosideos cardiacos
Flavonoides (Oloruntola et al., 2021)
Saponinas Etandlico
Taninos
Alcaloides, Etandlico (Nugroho et al., 2019)
Folhas verdes Saponinas,
Triterpenos,
Taninos
Flavonoides
Alcaloides Etandlico (Suparno et al., 2018)
Saponinas
Taninos
Fendlicos
Flavonoides
Esteroides
Glicosideos
Alcaloides Aquoso (Kumar et al., 2021)
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Flavonoides
Fenodis
Taninos
Triterpinoides
Aminoéacidos
Carboidratos

Saponina
Flavonoide

Aquoso

(Adeyemi et al., 2015)

Alcaloides
Glicosideos
Saponinas

Fendis
Taninos
Flavonoides
Aminoacidos

Metandlico e Acetato de etila

(Poongulali & Sundararaman,
2016)

Fendis
Alcaloides
Taninos
Antraguinona
Glicosideos
Flavonoides

Acetona, Cloroférmio e Eter de

petréleo

(Segaran et al., 2019)

Alcaloides
Flavonoides
Saponinas
Fendis
Terpenoides
Taninos

Acetona

(Katiki et al., 2017)

Flavonoides
Quinon
Fendlicos
Triterpenos
Taninos

Etandlico

(Allyn et al., 2018)

Alcaloides
Taninos
Esteroides
Saponinas
Acucar redutor

Aquoso e Metandlico

(lhuma et al., 2021)

Flavonoides
Glicosideos
Elagitaninos
Galotaninos,
Acidos fenolicos
Alcaloides

Folhas
Vermelhas

Acetona e Metanol

(Sowmya & Raveesha., 2021)

Terpenoides
Alcaloides
Flavonoides
Saponinas
Taninos
Oleos e gorduras
Fendis
Glicosideos cardiacos

Acetona e Metanol

(Sowmya & Raveesha, 2021)

Alcaloides
Flavonoides
Antraquinonas
Glicosideos
Taninos
Esteroides
Fendis

Folhas Saponinas

Metandlico

(Lalam, 2020)

Flavonoides
Compostos fendlicos

Etandlico

(Indrisari et al., 2021)

Alcaloides
Saponinas
Taninos
Terpenoides
Esteroides
Fendlicos

Aquoso

(lzuogu et al., 2017)
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Taninos

Flavonoides

Xantonas
Esteroides
Triterpenos
Esteroides

Hidroalcodlico (Tercas et al., 2017)

Terpenoides
Saponinas
Flavonoides
Taninos,
Saponinas
Flavonoides

Taninos

Etandlico (Redo et al., 2019)

Triterpenos
Esteroides
Alcaloides
Alcaloides

Hexanico e Etandlico (Belina et al., 2019)

Aclcares redutores

Saponinas

Glicosideos cardiacos

Antraquinona
Flobataninos
Taninos
Flavonoides
Terpenoides
Esteroides
Alcaloides

Aquoso, Metandico e Etandlico

(Adomi, 2021)

Saponinas
Terpenoides
Esteroides
Alcaloides

Etandlico (Agbanu; Emere; Umar, 2016)

Acucares redutores
Saponinas

Cascado caule

Glicosideos cardiacos

Flobataninos
Taninos
Flavonoides
Terpenoides
Esteroides

Alcaloides

Aquoso, Metandico e Etandlico

(Adomi, 2021)

Flavonoides
Taninos
Esteroides
Saponinas
Fruto Alcaloides

Hidroalcodlico (Gurram et al., 2017)

Flavonoides
Saponinas
Fendis
Terpenoides
Taninos
Terpenoides

Acetona (Katiki et al., 2017)

Alcaloides

Flavonoides

Saponinas
Taninos

Oleos e gorduras
Fendis
Glicosideos cardiacos
Flavonoides

Sementes

Acetona e Metanol (Sowmya & Raveesha, 2021)

Saponinas
Fenois
Terpenoides
Taninos

Acetona (Katiki et al, 2017)

Fonte: Autor (2022)
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A partir da analise da tabela 2, é possivel perceber que dependendo da parte
da planta estudada € possivel verificar composi¢cdes quimicas diferentes. Nesses
estudos, também foi observado que alguns autores ndo especificam o tipo de folha,
ou seja, qual coloragéo, que foi analisada, o que prejudica bastante a analise desses
componentes. E importante, ainda salientar o tipo de solvente empregado na extrag&o,
pois esse parametro tem grande influéncia nas classes de metabdlitos identificadas,
assim como o local onde foi coletado o material vegetal. Nugroho et al., (2019), em
seu trabalho estudando o extrato etanélico das folhas verdes de Terminalia catappa
L., identificaram as seguintes classes: alcaloides, saponinas, triterpenos, taninos e
flavonoides. Kumar et al., (2021), estudando também as folhas verdes, mas com o
extrato aquoso identificou: alcaloides, flavonoides, fendis, taninos, triterpenoides,
aminoacidos e carboidratos. Comparando esses dois trabalhos, percebe-se uma
diferenca entre os compostos identificados, pois a partir do extrato aquoso, os autores
Kumar et al., (2021) identificaram também os metabolitos fendis, aminoacidos e
carboidratos os quais ndo foram identificados com o extrato etandlico. E importante
também ressaltar que embora Nugroho et al. (2019) ndo tenha citado fendis, os
flavonoides e taninos sdo compostos fendlicos e os estudos quando indicam a
presenca de fendis precisam especificar se sdo apenas fendis simples ou qualquer
tipo de fendis. Ja os autores Allyn et al. (2018), trabalhando com extrato etandlico das
folhas vermelhas, identificaram os seguintes compostos: flavonoides, fendlicos,
triterpenos e taninos. Estes autores também nao especificaram que tipo de fendlicos,
mesmo citando flavonoides presentes no extrato e seus resultados mostram
diferencas em comparacdo com o trabalho de Ihuma et al. (2021) que também
trabalharam com as folhas vermelhas s6 que com os extratos aquoso e metandlico
identificando os seguintes compostos: alcaloides, taninos, esteroides, saponinas e
acucar redutor, mostrando também umas diferencas em comparacdo com O0s
trabalhos das folhas verdes.

Com a casca do caule, fruto e sementes, observa-se que o0s metabdlitos
identificados foram diferentes justificando que os vegetais ndo apresentam a mesma
composic&do quimica em todos os seus 6rgéos (SIMOES et al, 2017). Agbanu; Emere
e Umar (2016) estudaram o extrato etandlico das cascas do caule conseguiram
verificar a presenca de alcaloides, saponinas, terpenoides e esteroides. Ja Gurram et
al. (2017), a partir do extrato hidroalcodlico dos frutos identificaram as seguintes

classes de metabalitos: alcaloides, flavonoides, taninos, esteroides e saponinas. Katiki
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et al. (2017) avaliaram o extrato acetbnico das sementes e isolaram: flavonoides,
saponinas, fenadis, terpendides e taninos.

3.2 Efeitos bioldgicos das folhas de Terminalia catappa L.

Tendo as folhas como a parte da planta mais utilizada nos estudos, em relacao
aos principais efeitos bioldgicos, destaca-se a atividade antibacteriana como a mais
estudada, com 11 trabalhos de um total de 64. Oluwasegun e Adeyemi (2017), em seu
estudo contra Escherichia coli invasora, multirresistente e isolada de alimentos
prontos para consumo, determinaram que o extrato aquoso das folhas verde de
Terminalia catappa L. foi ativo contra essa bactéria. A concentracao inibitéria minima
(CIM), determinada pela técnica de diluicdo em agar, mostrou que este extrato.
apresentou CIM de 0,5 g/mL e o grau de poténcia antibacteriana do mesmao,
determinado pela técnica de diluigdo em caldo, mostrou concentracéo de 0,5 mg/mL.
O extrato estudado apresentou diametro da zona de inibigdo de 10,4 mm e 11,2 mm,
respetivamente.

Kumar et al., (2021), em seu trabalho com extrato aquoso de folhas verdes,
estabeleceram ensaios antibacterianos, com zonas de inibigao de 9,5 + 0,5, 12,0 +
1,21, 6,5 +£0,35, 55+ 0,5 e 85 x 1,0 para as cepas de Escherichia coli, Klebsiella
pneumonia, Pseudomonas spp., Staphylococcus aureus e Bacillus spp.,
respectivamente. Adeyemi; Adeyinka e Olawande (2015) destacaram que o extrato
aguoso das folhas verdes de Terminalia catappa L. contra Escherichia coli teve a
concentracdo minima inibitéria (CIM) de 0,5 mg/mL pela técnica de diluicdo em agar,
e a poténcia antibacteriana do extrato avaliado pela técnica de diluicdo em caldo
apresentou diametro da zona de inibicdo de 22,8 mm, com um plausivel uso para o
tratamento de infec¢cdes causadas por E. coli. Nota-se que esses 3 estudos
Oluwasegun e Adeyemi (2017), Kumar et al., (2021) e Adeyemi; Adeyinka; Olawande
(2015) destacaram que o extrato aquoso das folhas verdes de Terminalia catappa L.
foram eficazes e tiveram respostas contra Escherichia coli, destacando que se
trabalhando com 0 mesmo extrato e técnica obtém-se resultados parecidos.

Ja os autores Sowmya e Raveesha (2021), Poongulali e Sundararaman
(2016) e Segaran et al. (2019) que estudaram as folhas verdes de Terminalia catappa
L. e Kharisma et al., (2020), analisando as folhas vermelhas dessa espécie e,
utilizando extratos com acetona, cloroférmio, éter de petrdleo, metanol e etanol,

obtiveram melhores resultados frente as mesmas bactérias. Observa-se que mudando
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o tipo de extrato pode-se conseguir melhores respostas biolégicas frente a mesma
bactéria, por permitir extrair substancias de polaridades diferentes.

Muthulakshmi e Neelanarayanan (2021) trabalharam frente Pseudomonas
aeruginosa, Klebsiella pneumoniae e Salmonella paratyphi e demonstraram que as
maiores atividades antibacterianas contra Klebsiella pneumonia foram observadas
com o extrato metandlico das folhas de Terminalia catappa L. Ja Segaran et al., (2019)
avaliaram os extratos acetdnico, cloroférmico e éter de petrdleo com as folhas verdes
de Terminalia catappa L., destacando que todos os trés extratos demonstraram uma
atividade antibacteriana significativa no ensaio de difusdo em poco contra S. aureus e
P. mirabilis, porém o extrato, obtido com acetona, apresentou maior zona de inibi¢do
de cerca de 31 mm contra ambos o0s patdégenos na concentracdo de 10 mg.

Outro efeito bioldgico que tem destaque a partir das folhas é o antioxidante
com um total de 10 publicacdes de 64. Belina et al. (2019) realizaram um estudo
demonstrando que o extrato hexanico, obtido das folhas desta espécie, mostrou
atividade antioxidante com concentragédo de inibicdo CLso de 0,512 mg/mL, sendo
maior que a do extrato etandlico que apresentou CLso de 0,006 mg/mL. Goncalves et
al. (2016), em seu trabalho, destacam que o valor médio da concentracao do farmaco
que induz metade do efeito maximo (CLso) para atividade antioxidante, encontrado
para o extrato metandlico e o etandlico das folhas da espécie em estudo foi de 574
pMg/mL e 584 pg/mL, respectivamente. Estes valores indicam que tanto o extrato
metanolico quanto o etanodlico contém atividade antioxidante satisfatoria.

Punniyakotti et al. (2019) avaliaram que o extrato etandlico de folhas verdes
de Terminalia catappa L. podem proteger as células do estresse oxidativo induzido
pela toxicidade induzida pela doxorrubicina, um farmaco empregado com
anticancerigeno. Além disso, Goncalves et al. (2016) demonstram uma atividade
antioxidante com valor médio de CLso encontrado para 0s extratos metandlico e o
etandlico das folhas de Terminalia catappa L. de 574 pg/mL e 584 ug/mL
respectivamente, tendo uma alta fonte de compostos fendlicos, estes valores indicam
atividade antioxidante satisfatoria.

Outros efeitos bioldgicos avaliados com as folhas que merecem destaque
podem ser observados no trabalho de Oloruntola et al., (2021) onde observaram a
eficacia da reducdo do nivel de parasitemia em ratos albinos infectados com
Trypanosoma brucei brucei. Tal atividade tripanocida foi avaliada a partir do extrato

etandlico das folhas verdes de Terminalia catappa L. Além disso, no trabalho de
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Zarredar et al., (2021), os autores observaram o efeito antitumoral do extrato etandlico
das folhas verdes de Terminalia catappa L. em véarias linhagens celulares, chegando
aos resultados de que essa espécie pode ser uma fonte potencial de compostos
antitumorais e pode ser um candidato para mais pesquisas.

Estes resultados promissores em atividades biologicas das folhas dessa
espécie, mesmo que alguns autores ndo tenham citado o tipo de folha, deixam claro
0 potencial terapéutico desse farmacogeno, mas demonstram a necessidade de se
investigar a toxicidade, estudos cientificos com esse objetivo ndo foram identificados
no levantamento realizado. Destaca-se que somente ap0s a avaliacdo da seguranca
dessas folhas, estas poderdo ser empregadas como fonte de principios ativos de

medicamentos, sejam isolados ou em seu fitocomplexo.

3.3 Efeitos bioldgicos da casca do caule de Terminalia catappa L.

Sendo a segunda parte da planta mais estudada, de acordo com a anélise da
base de dados, como pode ser observado na figura 1, o caule de Terminalia catappa
L. apresenta um total de 11 publicagbes. A casca do caule mostra importantes efeitos
bioldgicos, como o anti-inflamatorio. Daram et al. (2021), trabalhando com o extrato
aguoso e etandlico da casca do caule de Terminalia catappa L., destacaram que
ambos 0s extratos mostraram atividade nos modelos in vitro de inflamacao e também
foram eficazes na reducdo de edemas no modelo de inflamag¢do induzida por
carragenina e ainda na inibi¢cdo da infiltrac&o celular e mieloperoxidase. Abiodun et al.
(2016) também observaram o efeito anti-inflamatorio com extrato etandlico, concluindo
gue o efeito benéfico da casca de Terminalia catappa L., tanto in vitro quanto in vivo,
estdo relacionados com suas atividades antioxidante, imunomoduladoras e anti-
inflamatorias conferidas pelos compostos fendlicos identificados.

Outra atividade biolégica de destaque foi a antifungica, observada nos
trabalhos de Gandhi; Venkatalakshmi e Brindha (2015), que trabalhando com extratos
aguoso, acetato de etila e hexanico, destacaram que o extrato hexanico exibiu potente
atividade antifungica contra todas as espécies fungicas selecionadas sendo elas:
Aspergillus fumigatus, Candida albicans, Ganoderma, Microsporum gypseum, Mucor,
Pencillium, Rhizopus, Scopulariops, Sporothrix schenckii e Richoderma sp. J4 no
trabalho de Bognan et al., (2016), a abordagem antifungica foi realizada frente
Candida albicans, Aspergillus fumigatus e Trichophyton mentagrophytes, com extrato

aguoso e hidroalcodlico, tendo concluido que, todos os extratos testados tém atividade
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antifangica sobre o crescimento in vitro dos trés isolados fungicos, porém o extrato

mais ativo foi o extrato hidroalcoodlico.

3.4 Efeitos bioldgicos em outras partes de Terminalia catappa L.

Frutos, sementes, madeira, casca do fruto e casca da raiz foram outras partes
da planta citadas nos trabalhos analisados que apresentaram efeitos biologicos
importantes. Ashwini et al. (2019) avaliaram o extrato hidroalcéolico da polpa do fruto
quanto ao potencial anti-helmintico frente Pheretima posthuma, usando diferentes
doses dos extratos (20mg/ml, 40mg/ml e 60 mg/ml). Os resultados demostraram que
o extrato hidroalcéolico da polpa do fruto de Terminalia catappa L. possui atividade
anti-helmintica dependente da concentracdo, sendo a concentracdo de 20 mg/ml
demonstrou atividade significativa em relacdo ao medicamento padrdo que foi
albendazol. Gurram et al., (2017) também trabalharam com o extrato hidroalcodlico do
fruto para avaliar a atividade antioxidante, utilizando o ensaio de sequestro de radicais
DPPH. As vérias concentracdes de extrato da polpa do fruto (62,5; 125; 250; 500 e
1000 mg/ml) foram usadas e o0 aumento da atividade antioxidante foi observado com
o0 aumento da concentracdo. Cerca de 41% de atividade de eliminacdo do radical
DPPH foi observada a 1000 mg/ml.

O trabalho de Tohfa et al. (2020) nos mostra potencial larvicida frente Aedes
aegypti, utilizando extrato aquoso das sementes frescas de Terminalia catappa L. O
estudo foi realizado usando as larvas em 3° estagio e concentracdes de 5%, 4%, 3%,
2% e 1% do extrato, obtendo como resultado apds 24 horas de exposicdo na
concentracdo de 5% a mortalidade de 60% das larvas e CLso de 3,78 ppm. Concluindo,
assim, que as sementes da planta contem certos fitoquimicos que podem ser usados
no controle de larvas do mosquito Aedes aegypti com uma abordagem
ambientalmente saudavel e ideal.

Gandhi; Venkatalakshmi e Brindha (2015) trabalharam com a madeira de
Terminalia catappa L., determinando acdo antifungicos, pelo método de difusédo em
disco de agar, com extrato aquoso, acetato de etila e hexanico, nas concentracdes de
50, 100, 150 pg/l ul, sendo eficazes contra: Aspergillus fumigatus, Microsporum
gypseum, Mucor sp., Penicillium sp., Rhizopus sp., Scopulariops sp. e Sporothrix
scheckii. Os resultados do estudo mostraram que o extrato hexanico da madeira de
Terminalia catappa L. apresentou maior atividade antifingica do que o acetato de etila

e 0 extrato aquoso. Isso pode ter ocorrido devido a capacidade do hexano de extrair



28

mais principios apolares que possivelmente sdo o0s responsaveis pela acao
antifangica presente no caule dessa espécie. Venkatalakshmi e Brindha (2016)
também utilizaram o caule no seu estudo com extrato aquoso, a zona méaxima de
inibicdo foi obtida para Salmonella typhi (22 mm) e Vibrio cholarae (22 mm), sendo,
portanto, ativo no controle de Gram negativos.

Rakholiya; Marsonia e Kaneria (2020) trabalharam com a casca do fruto para
avaliar a atividade antimicrobiana, utilizando diversos extratos obtidos por métodos de
extracdo e solventes diferentes. Dentre todos os extratos obtidos por diferentes
métodos de extracdo e diversos solventes, o extrato metandlico obtido pelo método
de percolacéo a frio apresentou notavel atividade seguido pelo extrato metandlico por
maceragcdo. Os extratos apresentaram melhor atividade antibacteriana do que a
atividade antifungica, assim como as bactérias Gram positivas foram mais suscetiveis
que as bactérias Gram negativas. Todos os extratos deste estudo apresentaram
diferentes niveis de atividade antimicrobiana, indicando o papel do solvente e do
método de extracdo na obtencdo dos constituintes ativos da casca do fruto de
Terminalia catappa L. Os resultados deste estudo fornecem uma melhor compreenséo
para a selecdo de um solvente e método de extracdo apropriados, especialmente para
a casca do fruto.

Para a toxicidade da casca da raiz dessa espécie, Usman et al., (2020)
avaliaram o efeito do extrato hidroalcoolico em ensaio citotoxico frente Artemia salina.
O resultado foi expresso em termos de concentragao de letalidade (CLso) e comparado
com sulfato de vincristina, utilizado como controle positivo com CLso de 0,61 pg/ml.
Nesse estudo, os autores realizaram uma extracdo com etanol 70% e em seguida o
extrato obtido foi particionado, obtendo as fragdes n-hexano, diclorometano, acetato
de etila e n-butanol. As fracdes acetato de etila e n-hexano demonstraram uma
atividade citotoxica significativa com valor de ClLso de 0,82 ug/ml e 1,21 pg/ml,
respectivamente. Os valores de CLso das fragées aquosa, diclorometano e n-butanol
foram 11,90 ug/ml, 13,25 pg/ml e 17,10 ug/ml, respectivamente. E a fragdo de acetato

de etila apresentou a maior atividade citotoxica no teste empregado.

4. CONCLUSOES

A partir deste trabalho de revisdo bibliografica, pode-se observar que a

espécie Terminalia catappa L. apresenta potencial para desenvolvimento de
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medicamentos, sejam fitoterapicos ou medicamentos especificos, obtidos por
substancias isoladas, visto apresentar diversas classes de metabdlitos. A revisao
demonstrou que a maior parte dos estudos estdo concentrados nas folhas desta
espécie. Além disso, observou-se que a maioria dos estudos sobre folhas desse
vegetal ndo faz a diferenciacdo entre os dois tipos de folhas (verdes e vermelhas),
porém essa diferenciacdo € importante considerando ja que a coloracédo diferente
indica composi¢des diferentes e consequentemente efeitos bioldgicos diferentes.
Mesmo havendo estudos nao especificando o tipo de folhas, considerando
gue as folhas verdes sdo as mais abundantes na espécie e que ja demonstraram
apresentar varias acoes bioldgicas, os estudos devem se concentrar nesse tipo de
folha, pela disponibilidade numa eventual exploracdo econdmica. Observou-se
também que dentre os principais efeitos biol6gicos das folhas verdes, a atividade
antibacteriana é a que mais se destaca e apresentam metabdlitos secundarios
importantes, pertencentes as classes de fendlicos, terpenoides e alcaloides. No
entanto, é importante ressaltar, que faltam estudos que comprovem a seguranca
dessas folhas.
Com base no exposto, pode-se concluir que a espécie Terminalia catappa L.
demonstra ter um grande potencial a ser explorado pois todas as partes desta planta
exibiram algum tipo de atividade biologica. Algumas partes do vegetal ainda sdo pouco
exploradas como as raizes e frutos por exemplo, com isso, esse trabalho demonstra
também a necessidade de estudos complementares com as demais partes da planta
uma vez estas também sdo empregadas na medicina tradicional, contribuindo assim

com a sua validacéo para ser considerada uma planta medicinal.
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Resumo

Introducdo: Terminalia catappa L., pertencente a familia Combretaceae, € uma espécie
conhecida popularmente por Amendoeira, que apresenta folhas verdes e vermelhas. Na prética
popular, suas folhas sdo usadas como antipirético e antidiarreico. Objetivo: Considerando a
importancia da caracterizacdo farmacobotanica de espécies com potencial terapéutico, este
trabalho teve como objetivo realizar o estudo morfo-anatdmica das folhas adultas verdes,
comparando-as com as vermelhas. Metodologia: As folhas foram coletadas na cidade de S&o
Luis-MA e a espécie foi identificacdo no Herbario do Maranh&o da Universidade Federal do
Maranh&o. Para a avaliacdo das caracteristicas morfoldgicas, as folhas foram analisadas a vista
desarmada. Para o estudo anatdmico, cortes transversais e paradérmicos foram confeccionados
a mao livre, descorados com solucao de hipoclorito de sddio e corados com azul de astra e/ou
fucsina basica. As laminas foram montadas e analisadas em microscopio Optico. Resultado: As
folhas verdes adultas sdo simples, obovadas, nervacdo campdddroma, apice arredondado,
margem levemente crenada, base cuneada e superficie ondulada. As folhas vermelhas séo
morfologicamente semelhantes, diferenciando apenas pela coloracdo, apice obtuso e pelo
tamanho menor. A epiderme face superior apresenta células com paredes anticlinais ondeadas
e na face inferior séo retas a levemente sinuosas. O mesofilo é dorsiventral com uma camada
de parénquima palicadico e varios de parénquima esponjoso com lacunas preenchidas por ar. A
nervura central é biconvexa, com a convexidade inferior mais proeminente. Apresenta feixe
principal caracteristico de organizacéo sifonoestética anfifloica. Microscopicamente, as folhas
verdes adultas e vermelhas ndo apresentaram carateristicas de diferenciagdo. Concluséo: Estes
resultados contribuem com parédmetros para testes de autenticidade das folhas de Terminalia
catappa L., indispenséveis para a avaliacdo da qualidade da espécie quando quanto a sua
utilizacdo comercial.

Palavras chaves: Amendoeira; farmacoboténica; folhas verdes; folhas vermelhas

Abstract

Introduction: Terminalia catappa L., belonging to the Combretaceae family, is a species
popularly known as Amendoeira, which has green and red leaves. In popular practice, its leaves



37

are used as an antipyretic and antidiarrheal. Objective: Considering the importance of
pharmacobotanical characterization of species with therapeutic potential, this work aimed to
carry out the morpho-anatomical study of adult green leaves, comparing them with red ones.
Methodology: The leaves were collected in the city of S&o Luis-MA and the species was
identified in the Maranh@ Herbarium of the Federal University of Maranhdo. For the
evaluation of the morphological characteristics, the leaves were analyzed with the naked eye.
For the anatomical study, cross-sectional and paradermal sections were made freehand,
discolored with sodium hypochlorite solution and stained with astra blue and/or basic fuchsine.
The slides were mounted and analyzed under an optical microscope. Result: The adult green
leaves are simple, obovate, campdodromous veining, rounded apex, slightly crenate margin,
cuneate base and wavy surface. The red leaves are morphologically similar, differing only in
color, obtuse apex and smaller size. The upper surface of the epidermis presents cells with wavy
anticlinal walls and on the lower surface they are straight to slightly sinuous. The mesophyll is
dorsiventral with a layer of palisade parenchyma and several layers of spongy parenchyma with
air-filled lacunae. The midrib is biconvex, with the lower convexity more prominent. It presents
a characteristic main bundle of amphiphloic siphonoaesthetic organization. Microscopically,
the adult green and red leaves did not show differentiating characteristics. Conclusion: These
results contribute with parameters for authenticity tests of the leaves of Terminalia catappa L.,
indispensable for the evaluation of the quality of the species when regarding its commercial
use.

Keywords: Almond tree; pharmacobotany; green leaves; red leaves

1. Introducéo

O Brasil apresenta uma das maiores biodiversidades do mundo, possuindo dez biomas,
que permitem um ambiente propicio para a diversidade de espécies, essa pluralidade de biomas
retrata a enorme riqueza da flora e da fauna brasileiras: o Brasil contém a maior biodiversidade
do planeta. Esta abundante variedade de vida que retrata mais de 20% do numero total de
espécies da Terra promove o Brasil ao posto de principal nagéo entre os 17 paises mega diversos
(ou de maior biodiversidade). Destacando a sua flora extensa com milhares de exemplares,
muitos ainda ndo estudados ou conhecidos, s6 uma pequena parte de suas potencialidades é
empregada em pesquisas e aperfeicoamento de medicamentos, sendo que as plantas medicinais
com seus metabolitos secundarios tém potencial de evidenciar a oportunidade da criagdo de
tratamentos eficazes e de baixo custo 2. Diversas espécies vegetais encontradas em nosso pais
apresentam propriedades terapéuticas ja confirmadas pela Organizacdo Mundial de Saude e
pelo Ministério da Saude do Brasil, demonstrando a importancia econdmica de espécies
vegetais com fins medicinais > *.

Um dos principais desafios para a utilizagéo terapéutica dessas espécies, com qualidade,
eficacia e seguranca, € a realizacdo de estudos cientificos que validem sua utilizacdo clinica,
comecando pela identificacdo da espécie, caracterizacdo morfo-anatémica, além de estudos
fitoquimicos, farmacotécnicos, farmacoldgicos e de toxicidade pré-clinica e clinica °.

Assim ressalta-se a importancia dos estudos morfo-anatbmicos que caracterizam as
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partes de interesse medicinal do ponto de vista macroscopico e microscopico. Esse tipo de
estudo permite a realizacdo de determinacdo de autenticidade das drogas vegetais, evitando o
uso equivocado de espécies e garantindo a qualidade de matérias-primas vegetais .

Dentre as espécies vegetais medicinais, existentes na flora brasileira que precisam de
mais estudos para possibilitar uma exploracdo econdmica, podemos destacar Terminalia
catappa L., pertencente & familia Combretaceae, nativa de areas costeiras do Oceano Indico,
principalmente na Asia tropical, tendo como centro de diversificacdo o continente Africano. E
muito frequente na costa do Brasil, tendo sido introduzida em nosso territério apos a
colonizacgdo dos portugueses. Compreende uma arvore de grande porte, podendo atingir de 4 a
16 m, de fécil germinacdo e propagac¢do. No Brasil é conhecida por amendoeira, amendoeira-
da-praia, amendoeira-da-india, chapéu-de-couro, amendoeira-da-Amazonia, almendra e indian-
almond " 8. Seus principais basindmios s&o Bucera catappa (L.) Hitchc.; Juglans catappa (L.)
e Myrobalanus catappa (L.) Kuntze, no entanto Terminalia catappa L. é ainda 0 nome aceito
para esta espécie °.

Suas folhas sao utilizadas na pratica popular para os tratamentos de diabetes, e também
sdo bastante usadas como antipirético e antidiarreico ' !, suas folhas variam de colorac&o
sendo verdes e se modificam para vermelhas, onde, por fim, caem. Esta espécie apresenta ampla
distribuicdo no territorio brasileiro e diversos estudos tem demonstrado que apresentam
atividades farmacoldgicas como antiulcerogénica 2, antibacteriana > 14 15 antiftingica 161718,
antioxidante 1% ?°, hepatoprotetor 2, anticancerigena 2> 23, demonstrando seu potencial para uso
terapéutico®®, mas havendo necessidade de estudos complementares.

Dessa forma, este trabalho teve como objetivo avaliar as caracteristicas morfo-
anatdmicas das folhas de Terminalia catappa L., a fim de contribuir com testes de autenticidade

dessa espécie vegetal e consequentemente do controle de qualidade da sua droga vegetal.

2. Metodologia

Como este vegetal apresenta folhas verdes e vermelhas, observou-se que as que
apresentam coloracao verde mais intensa s@o as adultas e que estdo em maioria nesse vegetal,
estas foram selecionadas para nosso estudo e as folhas vermelhas, adquirem essa cor antes de
cairem ao chéo. As folhas verdes adultas foram coletadas dos ramos de trés exemplares dessa
especie no Campus Dom Delgado da Universidade Federal do Maranhdo (2°33'14.6" S
44°18'26.9"W) localizado na cidade de Sao Luis-MA, no més de setembro de 2022. Para

complementar o estudo, folhas vermelhas, que ainda ndo haviam caido, foram coletadas para
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um estudo de comparacdo. Exsicatas foram enviadas ao Herbario do Maranhdo — MAR do
Departamento de Biologia — CCBS da Universidade Federal do Maranh&o, onde encontra-se
registrado, sob o n° tombo MAR — 12492.

Para a descricdo da morfologia externa, as folhas in natura foram analisadas a vista
desarmada, verificando as seguintes caracteristicas: filotaxia, composi¢do, cor, tamanho,
consisténcia, contorno, apice, base, margem e nervagio 2°.

Para o estudo anatémico, cortes histologicos foram realizados no limbo foliar. Para o
estudo em vista frontal das epidermes, foram confeccionados cortes paradérmicos com lamina
de aco-inoxidavel na face superior e inferior das folhas a méo livre. Em seguida, foram
descorados em solucéo de hipoclorito de s6dio 20% e lavados em &gua destilada em abundancia.
Estes foram corados com fucsina basica e montados com agua destiladas, em preparacdes
temporarias.

As seccOes transversais foram realizadas na porcao intermedidria das folhas, utilizando
isopor como suporte e lamina de aco inoxidavel. A descoloracao foi feita da mesma forma que
as epidermes e em seguida estes foram corados com azul de Astra e fucsina basica, ambos a
10%. As laminas temporarias foram montadas com agua destilada 2°.

As observacbes e 0s registros das laminas temporarias foram realizados ao
microscopio 6ptico Olympus e as imagens capturadas por camera fotografica digital Canon
PowerShot A2500.

3 Resultados

Terminalia catappa L. apresenta folhas predominantemente verdes, que podem estar
jovens, mas a maioria encontra-se no estagio adulto. Algumas folhas possuem coloracao
avermelhada, e sdo denominadas caducas ou maduras que vao gradativamente caindo ao chéo.
Tanto as folhas adultas como as caducas apresentam caracteristicas morfo-anatémicas
semelhantes, apenas diferenciando na cor avermelhada, no tamanho menor e no aspecto do
apice. Neste trabalho, os registros foram principalmente com as folhas verdes adultas, ja que
sd0 essas as mais abundantes nos exemplares e sdo o farmacdgeno principal utilizado nas
praticas populares.

As folhas adultas verdes sdo simples, pecioladas, peninérveas, com consisténcia
coriacea, formato obovado, apice arredondado, base cuneada, margem levemente crenada e
superficie da lamina foliar ondulada. A nervacdo peninérvea € bem visivel, seguindo padréo
cladodroma. Essas folhas séo grandes, chegando de 20 a 40 cm de comprimento e 10 a 25 cm
de largura na regido intermediéria do limbo foliar. Tem coloracéo verde nas duas fases, sendo,
portanto, concolores (Fig. 1A). As que apresentam coloracdo avermelhada, possuem apice
levemente obtuso e sdo um pouco melhores (Fig. 1B). A filotaxia dessas folhas varia de alternas
para espiraladas, estas nas extremidades.

Os cortes paradérmicos da face superior da epiderme demonstram que as paredes
anticlinais das células epidérmicas sdo ondeadas e espessadas (Fig 2A e B). Na face inferior, as



40

células epidérmicas sdo menores com paredes anticlinais mais espessadas, sendo retas a
levemente sinuosas. Somente nessa regido, sdo observados estbmato do tipo anomocitico,
caracterizando essas folhas como hipoestomatica (Fig. 2C e D).

O mesofilo é do tipo dorsiventral, com apenas uma camada de tecido pali¢adico e tecido
esponjoso em varias camadas, bastante frouxo, apresentando caracteristicas de aerénquima,
com lacunas contendo ar (Fig. 3A-C). A epiderme, em vista transversal, € uni estratificada,
sendo que na face adaxial, € formada por células de formato quadrangular, com paredes
anticlinais e periclinais espessadas e as da face inferior sdo mais achatadas com formato
retangular, também com espessamento de parede. As duas faces sdo recobertas por cuticula fina
(Fig. 3B e C). Os tricomas tectores presentes na lamina foliar estdo restritos a face abaxial,
sendo de tamanho meédio a longos (50 a 120um), sendo uni, bi e mais raramente tricelulares
(Fig. 3B e C).

A nervura central € biconvexa, sendo a convexidade superior discreta e a inferior mais
proeminente. A epiderme permanece uniestratificada, recoberta por cuticula um pouco mais
espessada. Os tricomas tectores da face abaxial s&o mais frequentes nessa regido que no restante
da lamina foliar (Fig. 4A e 5A). Nessa area da folha, o mesofilo é substituido por camadas de
colénquima anelar, junto as duas faces da epiderme, sendo mais abundante na face abaxial.
Apbs o colénquima, hd uma camada cortical preenchida por parénquima convencional de
preenchimento, apresentando numerosas drusas de oxalato de calcio de diferentes tamanhos
(Fig. 4B e D; 5A). A organizacdo do feixe vascular principal pode ser comparada as
organizacOes de caule, visto ser uma folha de dimensdes grandes e, portanto, uma nervura
proeminente. Assim, esse feixe vascular apresenta organizacdo semelhante a sifonostélica
anfifloica, com anel macico de xilema envolvido nas duas faces por anel macico de floema, que
foram denominados floemas interno e externo. Este feixe nédo apresenta formato circular como
nos caules, e sim plano a levemente encurvado na parte superior e formando um arco
proeminente na inferior (Fig 4A e 5C). Acima do floema externo, sé@o observadas fibras
esclerenquimaticas, formando uma bainha quase continua (Fig 4D e 5D). Frequentemente, ha
a presenca de um pequeno feixe vascular colateral arredondado junto a lateral do feixe principal,
em direcdo a face adaxial (Fig 4A; 5A e B), mas, este feixe pode ndo existir em alguns
exemplares de folhas (Fig 5C). Na regido do floema interno, ha cavidades na forma de ductos.
A parte central é preenchida com parénquima medular, também apresentando inimeras
inclusdes de oxalato de célcio (Fig 4A; 5A e C).

As folhas maduras avermelhadas apresentaram caracteristicas anatbmicas similares, ndo
sendo possivel diferencia-las através de caracteristicas microscopicas, mas apenas as
macroscépicas. Os registros da anatomia sdo apenas das folhas verdes adultas.
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FIGURA 1: Terminalia catappa L. A - Folha adulta verde. B - Folha madura, coletada antes de cair
ao chéo.
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FIGURA 2: Terminalia catappa L. Lamina foliar, epiderme vista frontal. A-B: face adaxial, paredes
onduladas. C-D: face inferior, com estdbmatos anomociticos e paredes retas a levemente sinuosas.
Legenda: est = estbmato.
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FIGURA 3: Terminalia catappa L. Lamina foliar, mesofilo, seccdo transversal. A: Aspecto geral do
mesofilo dorsiventral, com tricomas tectores na face abaxial. B: Detalhe do parénquima palicadico e
esponjoso com lacunas preenchidas por ar, evidenciando face adaxial da epiderme em vista transversal.
C: Detalhe do parénquima esponjoso, face abaxial da epiderme e tricoma tector. Legendas: pp =
parénquima paligadico; pe = parénquima esponjoso; lac = lacunas com ar; tt = tricoma tectores; fv =
feixe vascular; epd = epiderme face adaxial; epb = epiderme face abaxial.
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FIGURA 4: Terminalia catappa L. Lamina foliar, nervura central, seccéo transversal. A: Aspecto geral
da nervura central, evidenciando o feixe vascular principal e tricomas tectores. B: Detalhe da drusa de
oxalato de célcio presente no parénquima cortical. C: Detalhe do ducto. regido de xilema. floema interno
e medula. D: Detalhe da regido cortical, evidenciando numerosas drusas de oxalato de célcio, xilema,
floema interno e externo e fibras esclerenquimaticas circundando o floema externo. Legendas: fvc =
feixe vascular colateral; dr = drusa de oxalato de célcio; duc = ducto; fli =floema interno; fle = floema
externo; fib = fibras esclerenquiméticas; med= medula; tt = tricoma tectors e x = xilema.
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FIGURA 5: Terminalia catappa L. Lamina foliar, nervura central, seccdo transversal. A: Nervura
central, evidenciando feixe vascular menor. B: Detalhe do feixe vascular menor do tipo colateral,
evidenciando fibras esclerenquimaticas junto ao floema. C: Nervura central sem o feixe vascular menor
D: Detalhe da regido do parénquima cortical, evidenciando numerosas drusas de oxalato de calcio,
seguido do feixe vascular formado por xilema e floema interno e externo; as fibras esclerenquimaticas
estdo circundando o floema externo. Legendas: fvc = feixe vascular colateral; tt = tricoma tector; x =
xilema; f = floema; fib = fibras esclerenquimaéticas; fli = floema interno; fle = floema externo; dr = drusa
de oxalato de calcio; duc = ducto.
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4. Discussao

Terminalia catappa L. é uma espécie de interesse medicinal que apresenta varias
propriedades biologicas ja comprovadas e com potencial para uso terapéutico. A grande maioria
dos estudos quimicos e farmacoldgicos desta espécie foram desenvolvidos com suas folhas
verdes e seu uso medicinal também é mencionado com essas folhas 2. As folhas vermelhas séo
também empregadas para obtencdo de ch&s recreacionais, por apresentarem sabor mais
agradavel 7.

Por serem de maior interesse terapéutico e por estarem em maioria nos nos exemplares
da espécie, neste trabalho, foram estudadas e registradas as caracteristicas morfo-anatdmica das
folhas verdes adultas da espécie. No entanto, as folhas vermelhas também foram estudadas para
se observar s caracteristicas que possibilitem a diferenciacédo de suas folhas.

O processo de perda das folhas da espécie Terminalia catappa L., quando adquirem
coloracdo avermelhada nao é o mesmo fenémeno que ocorre em plantas que crescem em regides
temperadas, que sofrem a perda de folhas, nos meses mais frios e com pouca chuva, como
outono e inverno. Essas plantas sdo denominadas na botanica como caducifélias, caducas ou
deciduas 23 %°, Esse ¢ um processo de adaptacdo do vegetal para passar pelo periodo frio, com
perda minima de agua, e antes de cairem as folhas transferem parte de seus nutrientes para 0s
troncos e, assim, inicia a modificacdo de sua cor *°.

Apesar do processo ser semelhante ao que ocorre na espécie em estudo, é importante
ressaltar que esta planta é nativa de regides tropicais que normalmente ndo apresentam meses
tdo frios como de paises de clima temperado. Além disso. N&o € descrito que esta planta perca
todas as suas folhas, ha apenas relato que pode estas perder todas as folhas, até 2 vezes por ano,
em algumas regides "+ 3112,

Terminalia catappa L. € uma espécie tipica de regides de orla que se adaptam muito
bem a salinidade do solo, mas também podem ser encontradas em areas mais interioranas 3% 33,
Os exemplares que crescem no nordeste do Brasil, como da area de coleta desse estudo, cidade
de S&o Luis - MA, ndo sofrem a influéncia das estacGes, ja que nessa regido o clima é sempre
guente, havendo meses chuvosos e meses sem chuva, que se considera a estacdo seca, sendo
assim o clima da regido é considerado, quente e imido, tendo um periodo chuvoso de janeiro a
junho e outro periodo de estiagem de julho a dezembro 3* 3%,

Na literatura ndo ha estudos do comportamento fenoldgico das folhas de Terminalia
catappa, para entendermos este processo. No entanto, ha estudos de fenologia de espécies que
crescem no Brasil que descrevem que a deciduidade foliar é estratégia utilizada para evitar
possiveis danos provocados pela seca, sendo comum a perda total de folhas em espécies
arboreas deciduas durante essa estacdo 3. Devendo ser o que provavelmente ocorre nessa
espécie, embora como descrito acima, nos exemplares estudados a perda total de folhas nédo
ocorre.

Mesmo ndo havendo ainda explicacéo fisiologica para a ocorréncia desses dois tipos de
folhas e do fenébmeno de deciduidade das folhas vermelhas existem citagdes da ocorréncia
desses dois tipos de folhas, embora de maneira confusa. Teixeira & cita que as folhas da espécie
de T. catappa estdo concentradas nas extremidades dos ramos e que sofrem mudanca de
coloragdo para amarelo ou avermelhada antes de cairem. Guiselini, Silva e Piedade 3’ apenas
descreveram que as folhas jovens sdo verdes e que depois ficam amarelas ou vermelho-rubro
sem citar o processo que caem. Thomson e Evans ’ descrevem que folhas novas sdo verdes e
folhas maduras s&o verde escuro e se tornam amareladas a vermelho intenso antes de cairem.
Estes autores acrescentam que a arvore pode ser classificada como levemente deciduas durante
0 periodo de seca ou em alguns ambientes podem perder suas folhas 2 vezes por ano. Ressalta-
se que nos exemplares da espécie estudada, de ocorréncia na cidade de Sado Luis-MA, estas
plantas sdo semideciduas ou levemente deciduas pois, nessa regido, nao perdem totalmente suas
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folhas.

Neste estudo, identificamos que as folhas verdes podem ser folhas adultas ou jovens,
diferenciando apenas na tonalidade do verde e discordamos da descri¢do feita por Guiselini,
Silva e Piedade 3’ que cita que as verdes s&o apenas as folhas jovens. Mas concordamos com a
explicacdo de Thomson e Evans ’ quando diz que tanto as folhas jovens como as maduras s&o
verdes e que, em certo momento, mudam de cor para tons avermelhados ou amarelados e, em
seguida, caem. N&o existe nenhuma explicacdo sobre possiveis mudancas de composicdo
quimica dessas folhas.

No estudo morfologico, observou que as folhas adultas, tanto verdes como as que
modificam de coloracdo para cair, sendo mais maduras, apresentam caracteristicas
morfolégicas semelhantes, havendo diferenciacdo apenas na cor, no apice que é levemente
obtuso, e no tamanho, pois as vermelhas sdo menores (Fig. 1A e B).

As caracteristicas macroscopicas das folhas verdes adultas coincidiram com a descricao
da folha dessa espécie feita por outros autores " 3" 3, podendo ser importantes aspectos de
diferenciacdo e identificacdo da espécie, essencial para a avaliacdo de qualidade de
farmacdgenos com interesse na producao de medicamentos.

Em relacéo a anatomia foliar de Terminalia catappa L., poucos trabalhos descrevem as
caracteristicas microscopicas das folhas adultas dessa espécie, Wally et al. realizaram estudo
anatdmico de folhas de nove espécies do género Terminalia, presentes no Egito, com objetivo
de fornecer caracteristicas que auxiliem na taxonomia da familia. Dentre as espécies estudadas,
encontra-se Terminalia catappa que ocorre nessa regido e na analise de cluster foi posicionada
com caracteristicas anatdmicas semelhantes a espécie T. laxiflora, mas principalmente com
caracteristicas anatdmicas semelhantes no peciolo, mas sdo muito diferentes na ldmina foliar.
Em relagdo a morfologia externa, falou de maneira superficial das caracteristicas do género,
havendo discordancia apenas da nervacéo foliar que os autores citaram para Terminalia catappa
L. como broquidédroma e neste estudo, foi determinado cladédroma, corroborando com a
descrigdo de Thompson e Evan ’, visto que as nervacdes secundarias se ramificam proximo a
margem (Fig. 1A).

A descricdo microscopica da lamina foliar de Terminalia catappa L., feita por Wally et
al. %, coincide com as descritas neste trabalho em relacéo a epiderme, mesofilo e caracteristica
da nervura central. No entanto, ndo citam a possibilidade da presenca de um feixe vascular
menor, do tipo colateral, na nervura central que foi evidenciado nesse trabalho (Fig. 5C), apenas
observaram feixes vasculares menores que chamaram de acessorios no peciolo. Evidenciaram
também nesse estudo fibras esclerenquimaticas junto ao floema externo, bainha descontinua,
como importante caracteristica de diferenciacdo entre espécies do género Terminalia.
Descreveram como principais caracteristicas de diferenciacdo para esse género em relagdo a
lamina foliar: tipo de mesofilo; comprimento do tecido paligadico, nimero e tamanho dos feixes
vasculares principais, acessorios e cristais.

Costa et al. “° avaliaram as alteragdes morfo-anatdmicas das folhas de exemplares de
Terminalia catappa L. em areas com diferentes intensidades de trafego automobilistico na
cidade de Recife-PE-Brasil. Apesar do objetivo principal ndo ter sido descrever caracteristicas
anatdmicas que permitam a identificagdo da espécie, houve coincidéncias nas descri¢des com
esse trabalho. Em relacdo, as epidermes em vista frontal, os autores observaram que ndo houve
alteracOes significativas nas areas estudadas. No entanto, o nimero de tricomas tectores na
nervura central estavam menores nas areas mais poluidas. Em relacéo as outras estruturas, 0s
autores citam apenas a diferenca de espessamento e nimero de camadas do tecido paligadico,
mas as fotos do mesofilo mostraram apenas uma camada de tecido palicadico como foi descrito
nesse trabalho (Fig. 3A e B) e confirmado por Wally et al. 3.

Seema et al. ¥ realizaram estudo farmacognostico, fisico-quimico e fitoquimico de
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folhas jovens e maduras de Terminalia catappa L. Este foi o Gnico trabalho sobre microscopia
dessa espécie que mencionou tipos de folhas (jovens e maduras). Apesar desse avango, 0S
autores classificaram as jovens como as verdes e as vermelhas como as maduras, havendo uma
discordancia da classificagdo do nosso trabalho, onde foi observado que folhas verdes podem
ser tanto jovens como adultas e que a mudanga de cor antecede a caida das folhas, sendo também
adultas e chamadas de maduras. No nosso trabalho, apenas as folhas adultas foram estudadas.

No trabalho desses autores, foram observadas diferencas no formato do feixe vascular
das nervuras central nas folhas jovens e nas maduras(vermelhas). Nas folhas jovens, foi descrito
que o feixe vascular da nervura central tem contorno em arco com floema nas duas faces, e em
nosso trabalho descrevemos como sifonostélico anfifloico, mesmo sendo esta classificacdo de
caule e destacamos que o formato é diferente sendo levemente plano na face superior e abaulado
na face inferior (Fig. 4A e 5C). Em sintese, os feixes apesar de descritos de forma diferente por
estes autores, apresentaram o mesmo formato que no nosso trabalho, no entanto, Seema et al 8
ndo descrevem fibras esclerenquimaticas junto ao feixe vascular da nervura principal das folhas
jovens (verdes), caracteristica esta observada em nosso trabalho, mais precisamente junto ao
floema externo (Fig. 4A; 5A; C e D). A explicacdo para essa diferenca deve ser possivelmente
pela idade das folhas estudadas, verdes jovens e em nosso estudo, as folhas verdes adultas. Nas
folhas denominadas de maduras (vermelhas), esse feixe vascular também foi bicolateral, mas
mostrou formato triangular e enfatiza a presenca de fibras esclerenquimaticas de paredes
espessadas. No nosso trabalho, ndo observamos diferencas significantes desses feixes
vasculares nas duas folhas (verdes adultas e vermelhas). Por isso, as fotos correspondem apenas
as caracteristicas microscopicas das folhas verdes adultas. Estes autores ndo descreveram ainda
presenca de feixe vascular menor nessa regiao.

A presenca da bainha de fibras junto ao floema externo do feixe vascular da nervura
central é destacada por Metcalf e Chalk ** como caracteristica significante do género
Terminalia, o que fortalece a tese de que a auséncia dessas fibras no trabalho citado
anteriormente pode ter ocorrido pelo estudo de folhas muito jovens.

E importante ressaltar que este é o primeiro trabalho sobre morfologia e anatomia que
caracteriza as folhas verdes também como adultas, sendo a modificacdo de cor para vermelha
ou tons de amarelo avermelhado, j& um processo caracteristico de plantas deciduas, onde estas
caem.

5. Conclusdo

Foi possivel caracterizar 3 tipos de folhas na espécie Terminalia catappa L.: jovens
verdes; adultas verdes e vermelhas, que podem ser chamadas de maduras ou deciduas.

As folhas adultas verdes e vermelhas sdo semelhantes morfologicamente, diferenciando
apenas na coloragéo, apice e tamanho.

A caracteristicas microscopicas foram semelhantes nas duas folhas. Os parametros
microscopicos para identificacdo das folhas adultas de Terminalia catappa L. sdo: mesofilo,
nervura central e seus feixes vasculares principal e menores, tricomas tectores, drusas de oxalato
de calcio e fibras esclerenquimatica junto ao floema externo no feixe principal e junto ao
floema, no feixe menor colateral.

6. Declaragéo de conflito de interesses

Os autores do artigo afirmam que nao houve nenhuma situacéo de conflito de interesse.
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4.3 CAPITULO 3: Screening fitoquimico e atividade larvicida frente Aedes aegypti de
extratos hidroetandlicos das folhas verdes e vermelhas de Terminalia catappa L. (A ser
publicado)

RESUMO - Arboviroses sdo doencas transmitidas por artrépodes que apresentam grande relevancia
para salde publica e afetam principalmente paises tropicais, como o Brasil. Dentre as arboviroses de
maior importancia, destaca-se as transmitidas pelo mosquito Aedes aegypti como Dengue, Chikugunya
e Zika. Atualmente o combate das arboviroses é feito, sobretudo, através do controle populacional desse
mosquito podendo ser feito em varias fases de seu ciclo de vida, destacando a fase larval. Recentemente,
a busca por larvicidas naturais, que representam formas, mas ecoldgicas e seguras para o controle desse
vetor, vem despertando interesse no meio cientifico. Nesse cenario, a biodiversidade brasileira,
representa uma fonte importante de espécies vegetais para prospeccao de novos produtos com agdo sobre
esse importante mosquito. Este trabalho teve como objetivo avaliar o potencial larvicida de extratos
hidroetandlicos das folhas jovens (verdes) e maduras (vermelhas) de Terminalia catappa L., bem como
sua toxicidade frente organismo néo alvos e a presenca de classes de metabdlitos secundarios. As folhas
foram coletadas de exemplares no municipio de Sdo Luis-MA e a espécie identificada no Herbario do
Maranh@o-UFMA. Os extratos foram obtidos a partir das folhas secas e fragmentadas que foram
submetidas a maceracdo por 10 dias com agitagdo diaria, com etanol P.A a 70% como solvente e
hidromddulo 1:10. Estes foram estudados quanto a presenca de metabolitos secundarios e a atividade
larvicida. A toxicidade para organismos ndo-alvos foi verificada pelo teste de Artemia salina. Através
do estudo fitoquimico, evidenciou-se nas folhas verdes e vermelhas a presenca dos seguintes
metabolitos: fendis, taninos e flavonoides. Esteroides foram detectados somente no extrato das folhas
verdes e triterpenoides presentes somente no extrato das folhas vermelhas. Para toxicidade para
organismos ndo-alvos, o extrato obtido das folhas verdes apresentou uma CLso acima de 250 pg/mL
sendo considerado assim de baixa toxicidade, ja o extrato obtido das folhas vermelhas apresentou CLso
entre 80 pg/mL e 250 pg/mL sendo considerado de média toxicidade. Observou-se atividade frente a
larvas de Aedes aegypti no extrato das folhas verdes CLso variando de 616,8 pg/mL em 24 h a 535,3
pug/mL em 96 h e no extrato das folhas vermelhas, 5505,3 pug/mL em 24 h a 1899,5 pug/mL em 96 h,
demonstrando nessa Gltima baixa atividade. Evidenciou que o extrato das folhas verdes de Terminalia
catappa L. apresentou melhor desempenho frente as larvas de Aedes aegypti, revelando ainda uma baixa
toxicidade no bioensaio com Artemia salina. O estudo demonstrou que estas folhas apresentam potencial
para desenvolvimento de novos larvicidas naturais para o controle de arboviroses.

Palavras chaves: arboviroses, Artemia salina, efeito larvicida, controle vetorial.

1 INTRODUCAO
O vetor arboviral Aedes aegypti é uma das espécies de mosquito considerada mais

invasiva e esta presente em quase todas as regides tropicais e subtropicais do mundo,
representando uma ameaca a satide globalmente. E responsavel pela transmissdo da maioria dos
virus transmitidos por artrépodes (arbovirus) de importancia para a saude publica, incluindo
virus da Dengue, Zika, Chikungunya, além da Febre Amarela urbana (MUKHTAR; IBRAHIM,
2022). O ciclo de vida do vetor acontece em duas fases, uma aquatica, onde ha trés estagios de
desenvolvimento (ovo, larva e pupa), e uma alada, representada pelo mosquito adulto. E
considerado um mosquito oportunista, recorrendo de todas as circunstancias e possibilidades
convenientes para sua reproducdo, como: temperaturas elevadas e dguas paradas (BEZERRA,
2022).

Nos ciclos epidémicos sazonais, a percentagem das ocorréncias graves de infecao por
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arbovirus tende a aumentar consideravelmente especialmente nos paises tropicais
(DONALISIO; FREITAS; ZUBEN, 2017). No Brasil, de acordo com o 21° boletim
epidemioldgico de arboviroses divulgado pelo Ministério da Saude, até a 202 semana de 2022,
0 Brasil teve 1.036.505 casos possiveis de Dengue, 98.540 de Chikungunya e 4.839 de Zika
(BRASIL, 2022).

Dentre as regiGes afetadas no Brasil, a regido Nordeste tem destaque, pois é
considerada um centro hiper endémico da dengue por mais de 30 anos e por, ainda, enfrentar
os efeitos da epidemia de Zika de 2015 (RODRIGUEZ-BARRAQUER et al., 2019). O estado
do Maranhdo, somente nos primeiros oito meses de 2022, registrou 3.811 casos de Dengue, 28
de Zika e 1.092 de Chikungunya, o que representa um aumento de 440% em relacdo a 2021,
também foram notificados nesse periodo 6 Obitos por Zika e Chikungunya (G1 MA, 2022).
Com todos esses dados nota-se que ha um evidente interesse de se elaborar planos que busquem
minimizar os efeitos produzidos pelas arboviroses.

De acordo com a OMS (2022), a principal maneira de controlar as arboviroses é
controlando o vetor, em funcdo da falta de vacinas e medicamentos especificos para essas
patologias. Apenas a Dengue apresenta vacina ja desenvolvida, no entanto, a Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) contraindica esta vacina para pessoas que nunca tiveram a
doenca pois ha estudos no qual sugerem que pacientes sem historico de infeccdo apresentam
riscos de desenvolver a forma mais grave da doenca (BRASIL, 2022).

Zara e colaboradores (2016) destacaram as principais estratégias empregadas no
controle de A. aegypti no Brasil, essas que se consistem no controle mecanico, biologico e
quimico, sendo baseadas no uso de diversas técnicas disponiveis, como: a utilizacdo de
bioinseticidas, peixes larvéfagos e dos inseticidas quimicos sintéticos, além do controle
mecanico que consiste na eliminacdo dos criadouros e no uso de barreiras fisicas que impecam
0 contato com humanos, que é o caso da adogdo de telas em portas e janelas. Contudo, 0 uso
constante de inseticidas sintéticos tem causado o problema de descontrole da populagdo do
mosquito, causando o surgimento de populacGes de A. aegypti resistentes aos inseticidas
quimicos um outro efeito prejudicial vem com a poluicdo ambiental e a toxicidade para seres
humanos e outros organismos nédo alvo. (SILVA; COSTA; SANTQOS, 2020).

Assim cada vez mais se tem a necessidade de buscar formas alternativas e que sejam
ambientalmente seguras, potencialmente apropriadas e mais eficientes para uso em programas
de combate de A. aegypti. Uma das tendéncias atuais com esse objetivo é a prospeccdo de
produtos naturais de origem vegetal com propriedades larvicidas (SA et al. (2022). Nas plantas,

é possivel encontrar substancias bioativas importantes com estruturas quimicas diferenciadas e
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com inUmeras atividades contra insetos. Dentre esses componentes, destacam-se 0s metabolitos
secundarios, como os alcaloides, terpenoides e flavonoides que coevoluem com os insetos e
micro-organismos, elaborando mecanismos distintos para lidar com a herbivoria desses agentes
(GUARDA et al., 2016).

Dentre a vasta diversidade vegetal presente no Brasil, encontra-se a espécie Terminalia
catappa L. que compreende uma planta da familia Combretaceae, com grande utilizacdo na
medicina indiana, africana e asiatica (SANTOS et al., 2016). E conhecida popularmente como
améndoa da praia, castanheira, castanhola, chapéu do sol, sete copas, amendoeira, dentre outras
designacdes e apresenta folhas que diferem quando a sua coloragdo, sendo a grande maioria
verde e algumas vermelhas, coloracdo que indica que essas folhas irdo cair (LEITE, 2015). De
acordo com Tercas et al. (2017), Terminalia catappa L. apresenta diversos constituintes
quimicos como por exemplo os taninos hidrolisaveis (punicalina, punicalagina) e o acido
benzoico, cumérico e seus derivados. Dessa forma, considerando a necessidade de
desenvolvimento de produtos mais baratos, biodegradaveis, seguros, eficientes e disponiveis
para o controle das populacbes de mosquitos, este trabalho tem como objetivo avaliar a
composicdo quimica e atividade larvicida frente Aedes aegypti das folhas verdes e vermelhas

da planta Terminalia catappa L.

2 METODOLOGIA

2.1 Coleta e Identificacdo Botanica
As folhas verdes e vermelhas de Terminalia catappa L. foram coletadas no periodo da

manha do dia 20 a 25 de janeiro de 2022 no campus da Universidade Federal do Maranhao
(2°33'14.6" S 44°18'26.9"W) localizado na cidade de Sdo Luis-MA. Nesse estudo, as folhas
vermelhas foram coletadas diretamente do exemplar, sem ser consideradas as folhas vermelhas
dispostas no chdo. Para a identificacdo botanica, realizou-se a coleta de ramos floridas da planta
para preparacdo de exsicatas, e essas foram enviadas ao Herbario do Maranhdo — MAR do
Departamento de Biologia — CCBS da Universidade Federal do Maranh&o, onde encontra-se
registrado, sob 0 n° tombo MAR — 12492.
2.2 Preparagéo dos Extratos

As folhas foram secas ao ar livre, & sombra até que as mesmas ficaram quebradicas.
Em seguida, triturou-se separadamente as folhas verdes e as vermelhas com um liquidificador,

obtendo 83 g de po grosso das folhas verdes e 65 g das folhas vermelhas.

A obtencdo dos extratos com os pos das folhas verdes e vermelhas se deu por
maceracdo durante 10 dias, com agitacdo diaria, com etanol P.A a 70% como solvente e



56

hidromddulo 1:10. Apos o tempo de extracdo, filtrou-se os extratos a vacuo e logo depois foram
concentrados em rotaevaporador, e secos em ar quente até a obtencdo do extrato seco.
2.3 Perfil fitoquimico dos Extratos

Os extratos separadamente foram submetidos a técnicas de prospeccéo fitoquimica
para detectar classes de metabolitos secundarios baseados na metodologia apresentada por
Matos (2009). Os testes realizados foram: teste para heter6sidos cianogénicos, teste para fendis
e taninos, teste flavonoides, teste para esteroides e triterpenoides, teste para saponinas e teste
para alcaloides.

2.4 Avaliacdo da atividade larvicida
2.4.1 Obtencao das amostras de larvas
Para captura dos ovos do mosquito foram confeccionadas armadilhas, chamadas

ovitrampas, que sdo frequentemente citadas na literatura como eficientes na obtencéo de ovos
do mosquito A. aegypti.
2.4.2 Coleta dos ovos, eclosdo e obtencao das larvas

Os ovos foram depositados na placa de madeira (Eucatex) que foram secas e
armazenadas até o momento da realizacdo dos testes. (No laboratdrio, essas placas foram
imersas em recipiente com &gua mineral e observadas até eclosdo dos ovos). Apoés as eclosdes,
as larvas, identificadas como de A. aegypti, foram separadas para outro recipiente com &gua,
alimentadas com ra¢do para gato, mantidas em temperatura ambiente e luminosidade natural até
atingirem o terceiro estagio, idade alvo dos bioensaios, preconizada para avaliacdo de
suscetibilidade e efetividade da ag&o larvicida.
2.4.3 Bioensaios

Os procedimentos dos bioensaios foram realizados conforme as diretrizes da OMS —
Guidelines for Laboratoryw and Field Testing of Mosquito Larvicides (WHO, 2005) com
modificagdes. Inicialmente, uma solugdo estoque de 10000 pg/mL de cada um dos extratos
hidroetanolicos foi preparada. A partir dessa solugdo, foram preparadas dilui¢Bes seriadas nas
concentragdes de 1000 pg/mL, 750 pg/mL, 500 pg/mL e 250 pg/mL. A cada concentragéo, 10

larvas de A. Aegypti foram adicionadas em um recipiente com 100ml de agua.

Todos os testes foram realizados em triplicata e como controle negativo foi utilizada
uma solucdo de DMSO a 1% e a &gua empregada no teste, e como controle positivo uma solugao
de temefos (O, O, O’, O'-tetrametil O, O'-tiodi- p-fenileno bis (fosforotioato) a 1 ppm,
equivalente a concentracdo utilizada pela Fundacdo Nacional de Saude (FUNASA) para o
controle larvicida do vetor. Apos, 24, 48 e 96h, foram feitas as leituras das larvas mortas e a

determinacdo das concentracgdes letais 50% (CLso). Todos as informagoes sobre movimentacéao e
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viabilidade das larvas foram registradas em formuléarios apropriados.
2.5 Avaliacdo de Toxicidade dos extratos

Para avaliar a seguranca da utilizacdo dos extratos estudados em areas de ocorréncia
delarvas de A. aegypti, os extratos estudados foram submetidos a testes para verificacdo de
toxicidade, através do ensaio com Artemia salina, segundo a metodologia proposta por Meyer

(1982) com modificacoes.

Preparou-se a solucdo salina estoque de cada extrato hidroetandlicos na concentracao
de 10.000 pg/ml e 20uL e dimetilsulféxido (DMSO) a 0,01%. Dez larvas em estagio nauplial
foram transferidas para recipientes contendo solucdo salina e as respetivas amostras nas
concentragdes de 50, 100, 150, 200 e 250 pg/mL. O controle positivo foi feito com uma solucéo
de dicromato de potassio (K2Cr207) a 10 pg/mL e o negativo com uma solucdo salina e DMSO
a 0,01%. Os testes foram realizados em triplicata e apds 24 horas, foi realizada a contagem de
larvas vivas, considerando mortas aqueles que ndo se moveram durante a observagdo ou com

uma leve movimentacéo do frasco.

Os critérios determinados por Dolabela (1997) foram adotados para classificar a
toxicidade dos extratos hidroalcoolicos, sendo considerados altamente toxico quando CLsp <
80 pg/mL, moderadamente tdxico para 80 pug/mL < CLsg < 250 pg/mL e baixa toxicidade ou
ndo toxico quando CLso > 250 pg/mL.

2.6 Anélise estatistica

Os percentuais de mortalidade observados durante os dois testes do potencial
larvicida dos extratos de folhas verdes e vermelhas de Terminalia catappa foram corrigidos
utilizando-se a equacao de Abbott (WHO, 2005) equacdo (1), descrita abaixo:

(Y *100)

% Mortalidade = 100 — e

Onde: X é o numero de larvas sobreviventes do grupo controle e Y € o nimero de
larvas sobreviventes do grupo teste. A CLso foi calculada a partir da regresséo linear de
dosagem. Para tal, utilizou-se como eixo y os valores de percentagem de mortalidade e eixo x
0 LOG10 das concentragdes. Foram obtidos a partir desses dados a equacdo da reta e o R? da

dispersdo gerada, utilizando o software Microsoft Excel.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Triagem Fitoquimica
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As classes de metabolitos secundarios identificados nos extratos obtidos de Terminalia
catappa L. sdo mostradas na Tabela 1.
Tabela 1 - Classes de metabélitos secundarios identificados em extratos obtidos das folhas verdes e vermelhas de

Terminalia catappa L.

Teste Folha verde Folha vermelha

Heterosidos Cianogénicos - -

Fenois + +
Taninos + +
Flavonoides + +
Esteroides + -
Triterpenoides _ +
Saponinas - -
Alcaloides - -

Fonte: Autor (2022)

Com base no estudo fitoquimico, foi possivel identificar os seguintes metabdlitos nos
dois extratos pesquisados: fendis, taninos e flavonoides. Esteroides foram detectados somente
no extrato das folhas verdes e triterpenoides presentes somente no extrato das folhas vermelhas.
Estes resultados demonstram a diversidade de metabdlitos secundarios presentes nestes dois
extratos, havendo a diferenca apenas em relacdo triterpenoides e esteroides sugerindo assim um
possivel potencial biolégico. Nugroho et al. (2019) evidenciaram a presenca de alcaloides,
saponinas, taninos e flavonoides em extratos hidroalcodlicos de folhas verdes de Terminalia
catappa. Kumar et al (2021), estudando também as folhas verdes, mas com o extrato aquoso
identificou: alcaloides, flavonoides, fendis, taninos, triterpinoides, aminoécidos e carboidratos.
Allyn e colaboradores (2018) que avaliaram os extratos hidroalcoolicos de folhas vermelhas da
espécie estudada registraram a presenca de flavonoides, fenois, triterpenos e taninos. Ja Ihuma
et al (2021) que também trabalharam com as folhas vermelhas s6 que com o0s extratos aquoso
e metanolico identificaram os seguintes compostos: alcaloides, taninos, esteroides, saponinas e
acucar redutor, mostrando também umas diferengas em comparagdo com os trabalhos das folhas
verdes. Essas diferencas de perfil fitoquimico comprovados em vérios estudos podem ser
explicados pela variagdo no metabolismo dos vegetais determinados por fatores intrinsecos
(idade do vegetal, parte usada), bem como fatores extrinsecos (solo, clima, periodo de coleta).
Outros fatores que podem determinar diferencas de composicéo pode ser o tipo de solvente e
técnica de extragdo empregados (GOBBO-NETO; LOPES, 2007; LIMA et al., 2012).
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3.2 Toxicidade frente Artemia salina Leach.
A tabela 2 apresenta os resultados relativos aos testes de toxicidade de letalidade frente

Artemia salina Leach.

Tabela 2 - Resultados dos testes de toxicidade frente Artemia salina dos extratos hidroetandlicos obtidos das

folhas verdes e vermelhas de Terminalia catappa L.

Concentracédo do extrato (ug/mL) Mortalidade 24h (%)
Folhas verdes Folhas vermelhas Folhas verdes Folhas vermelhas

50 50 13,33 30,00
100 100 20,00 36,67
150 150 26,67 46,67
200 200 36,67 53,33
250 250 43,33 56,67

CLso (ug/mL) 426,58 177,83

Fonte: Autor (2022)

Conforme observado na tabela 2, o extrato obtido das folhas verdes apresentou uma
CLso acima de 250 pg/mL, sendo considerado assim de baixa toxicidade, ja o extrato obtido
das folhas vermelhas apresentou CLsoentre 80 pg/mL e 250 pg/mL sendo considerado de média
toxicidade, de acordo com os critérios adotados por Dolabela (1997) para classificacdo da
toxicidade de produtos naturais.

Leite (2015) em seu trabalho com as folhas verdes de Terminalia catappa L.encontrou
um valor de CLso igual a 452,573 ug/mL, que corroboram com o valor encontrado neste estudo,
ja Belina et al. (2019) encontrou em seu trabalho com o extrato etandlico das folhas dessa
espécie uma CLsp igual a 79,830 pg/mL.

Na literatura, ndo foram encontrados registros de estudos de toxicidade de extratos das
folhas vermelhas de Terminalia catappa L. frente Artemia salina.

3.3 Letalidade frente Aedes aegypti
A Tabela 3 apresenta os resultados referentes a mortalidade das larvas do Aedes
aegypti frente a acdo dos extratos hidroetandlicos das folhas verdes e vermelhas da Terminalia

catappa L.

Tabela 3 - Percentagem de mortalidade e CLsp nos intervalos de 24, 48 e 96 h de estudo, obtidas em funcéo de

diferentes concentragdes de extratos hidroetandlicos das folhas verdes e vermelhas da Terminalia catappa L.
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Conce. % Mortalidade Folhas verdes % Mortalidade Folhas vermelhas
extrato
24 h 48 h 96 h 24 h 48 h 96 h
(Mg/mL)
1000 90 90 100 23,3 30 40
750 73,3 76,7 83,3 16,7 16,7 40
500 6,7 20 26,7 0 0 33,3
250 0 0 0 0 0 23,3
Clso
616,8 580, 8 535,3 5505,3 3418,8 1899,5
(Mg/mL)

Fonte: Autor (2022)
Os resultados de CLso acima foram obtidos a partir da regresséo linear dos valores de

concentragdes e percentagens médias de mortalidade, realizada a leitura com 24, 48 e 96 horas
do inicio do teste. E possivel perceber que & medida que se aumenta a concentracio dos extratos
para ambos os tipos de folhas, aumenta-se também a percentagem de mortalidade. Para as folhas
verdes, em 24h foi obtido 0% de mortalidade para a concentracdo de 250 pg/mL, ao passo que
para a concentracdo de 1000 pg/mL foi obtido 90% de mortalidade em 24h. Tal fator pode ser
explicado pela quantidade maior de metabdlitos nocivos as larvas. Outro fator importante foi o
tempo de exposicdo das larvas aos extratos, pois quanto maior o tempo de exposi¢do, maior foi
a percentagem de mortalidade e menor o valor de CLso.

Segundo a OMS (2022), o mosquito pode completar seu ciclo de vida, do ovo ao
adulto, entre 7 e 10 dias, mas para viabilizarem o novo estadio de pulpa, as larvas precisam
estar com a motilidade preservada. Nesse estudo, mesmo nao tendo havido morte de todas as
larvas, observou-se que nas solu¢des, mesmo com concentragdes mais baixas, em 24 e 48 horas,
que houve perda de movimentacdo das larvas que caracteriza alguma modificacéo fisiolégica
nas mesmas. Assim se estende o tempo de exposi¢do das larvas ao extrato de até 96 horas,
mesmo n&o garantindo mortalidade significantes das larvas, inviabiliza a evolugdo das mesmas
para o 0 estagio de pupa.

Unnikrishnan (2014), em seu trabalho com as folhas verdes de Terminalia catappa L.,
observaram o efeito larvicida frente Aedes aegypti apos 72 horas, determinando valor de CLso
igual a 166,0 pug/mL com extrato etandlico e uma CLso igual a 177,8 pg/mL com extrato obtido
com acetona. Ja Redo et al., (2019), trabalhando com extrato hidroalcodlico das folhas de
Terminalia catappa L, nas concentracfes de 1200, 1400, 1600, 1800 e 2000 ppm, obtiveram
uma CLso igual a 1563,082 ppm, ndo tendo especificado que tipo de folha. Unnithan e

Unnikrishnan (2015), trabalhando com extrato n-butanol das folhas verdes de Terminalia
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catappa L. e nas concentragcdes de 1ppm, S5ppm, 10 ppm, 50ppm, 100ppm, 200ppm, 300ppm,
400 ppm apo6s 24 horas, obtiveram a CLsg igual a 137.750 ppm, valores esses que corroboram
com o estudo realizado.

A figura 4 traz um comparativo mostrando as diferencas entre as concentracdes letais
obtidas para os dois tipos de folhas nas mesmas condicGes de concentracdo de extrato e de
tempo de exposicdo. A partir do gréfico é possivel perceber que as folhas verdes possuem
sempre valores menores de CLso, 0 que comprova o maior potencial larvicida das folhas verdes
em comparacdo as folhas vermelhas. Por exemplo, para o tempo de exposicao de 24h foi obtido
o0 valor de CLso de 616,8 ug/mL para as folhas verdes e 5505,3 pg/mL para as vermelhas. Ou seja,
seré necessaria uma concentragdo muito maior do extrato das folhas vermelhas para matar 50%
das larvas em comparacdo com as folhas verdes.

Terminalia catappa L. apresenta folhas que diferem quanto a sua coloracgéo, sendo a
grande maioria verde e algumas vermelhas, coloragcdo que indica que essas folhas irdo cair
(LEITE, 2015). E relevante para este trabalho salientar que essa diferenciacdo é importante
considerando que a coloracao diferente das folhas indica estagio de maturacdo distintas entre
as mesmas, apresentando composicOes diferentes e consequentemente efeitos bioldgicos
diferentes.

Figura 4. Diferencas entre as concentracfes letais obtidas dos extratos das folhas verdes X folhas vermelhas de

Terminalia catappa L frente as larvas de Aedes aegypti.
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Fonte: Autor (2022)

A triagem fitoquimica das folhas de Terminalia catappa L. revelou que a 0s extratos
analisados apresentavam fenois, taninos, saponinas, flavonoides e além de esteroides e

triterpenoides. Os taninos podem interferir na capacidade de um inseto de digerir alimentos e
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absorver proteinas, através da ligacdo a proteinas essenciais para o crescimento. Os compostos
flavonoides também possuem potencial larvicida promissor, ainda que o mecanismo de a¢do do
composto sobre as larvas do mosquito néo esteja estabelecido estudos anteriores demonstraram
que os produtos quimicos interferiram diretamente nas mitocondrias das células e nos locais
dos protdns causando a morte larval (RAJKUMAR; JEBANESAN, 2008).

4 CONCLUSAO

As folhas verdes de Terminalia catappa L. podem ser um potencial candidato para o
controle do mosquito Aedes aegypti. O extrato hidroetandlico dessas folhas apresentou
atividade larvicida superior ao das folhas vermelhas, revelando ainda uma baixa toxicidade no
bioensaio com Artemia salina, mostrando assim caracteristicas seletividades contra o
organismo alvo. Como esta planta esta distribuida em todo o pais, as propriedades larvicidas
desta espécie podem ser utilizadas no planejamento de estratégias alternativas de controle de
arboviroses, sem risco de comprometimento da biodiversidade. O presente estudo também
mostrou que possivelmente um dos metabolitos secundarios ou uma combinacdo de alguns
deles sejam responsaveis pela mortalidade das larvas., Estudos complementares sdo necessarios
para determinar possiveis mecanismos de acdo e o desenvolvimento de formas para aplicacdo

em cole¢des de dgua para evitar que ciclo de vida do mosquito seja completado.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

A espécie Terminalia catappa L. apresenta potencial para ser utilizada na producéo de
medicamentos, sejam fitoterapicos ou medicamentos especificos, estes obtidos por substancias
isoladas, de acordo com o que levantado na revisdo realizadas neste estudo. Nessa revisao,
observou que a maior parte dos estudos estdo concentrados nas folhas desta espéecie. Além disso,
verificou-se que a maioria dos estudos sobre essas folhas ndo faz a diferenciagdo entre os dois
tipos de folhas (verdes e vermelhas), porém essa diferenciagdo é importante considerando ja
gue a espécie apresenta esses dois tipos de materiais vegetais e é importante saber qual material
¢ apropriado para o desenvolvimento de um produto, visto que pela coloragdo diferente, ja se
tem indicacdo de composicGes diferentes e consequentemente efeitos bioldgicos diversos.

Mesmo havendo estudos nédo especificando o tipo de folhas, considerando que as
folhas verdes sdo as mais abundantes na espécie e que ja demonstraram apresentar varias acoes
bioldgicas, os estudos devem se concentrar nesse tipo de folha, pela disponibilidade numa
eventual exploracdo econémica. Observou-se também que dentre os principais efeitos
bioldgicos das folhas verdes, a atividade antibacteriana é a que mais se destaca e apresentam
metabolitos secundarios importantes, pertencentes as principais classes, como fenolicos,
terpenoides e alcaloides.

As folhas verdes de Terminalia catappa L. podem ser um potencial candidato para o
controle do mosquito Aedes aegypti. O extrato etandlico dessas folhas apresentou atividade
larvicida superior ao das folhas vermelhas, revelando ainda uma baixa toxicidade no bioensaio
com Artemia salina, mostrando assim caracteristicas seletividades contra o organismo alvo.
Como esta planta esta distribuida em todo o pais, as propriedades larvicidas desta espécie
podem ser utilizadas no planejamento de estratégias alternativas de controle de arboviroses,
sem risco de comprometimento da biodiversidade. O presente estudo também mostrou que
possivelmente um dos metabolitos secundarios ou uma combinacdo de alguns deles sejam
responsaveis pela mortalidade das larvas.

Estudos complementares s@o necessarios para determinar possiveis mecanismos de
acao e o desenvolvimento de formas para aplicacdo em colec6es de dgua para evitar que ciclo
de vida do mosquito seja completado. Com base no exposto, pode-se concluir que temos um
grande potencial da espécie Terminalia catappa L. e demonstra a necessidade de estudos
complementares para a validacdo dessa espécie vegetal para ser considerada uma planta

medicinal.
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Além disso, 0 documento principal, o Manuscrito (Texto na integra), sem qualquer
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As tabelas e quadros ndo sao consideradas figuras e possuem normas proprias para sua
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a fim de minimizar o tempo de upload, ou sem compressao.
A resolucdo da figura deve conter 300 dpi (pontos por polegada)

Por favor, note que é da responsabilidade do autor, obter a permissdo dos detentores dos
direitos autorais para reproduzir figuras (ou tabelas) que tenham sido previamente
publicadas em outros lugares. A permissao deve ser indicada na legenda da figura e a fonte

original deve ser incluida na lista de referéncias.
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Abaixo segue um exemplo do padrdo a ser utilizado para confeccdo das figuras:

)
T

-
ch
1

o
1

6-sulfatoximelatonia {ngfml)
o

o

FIGURA 6 - Niveis de 6-sulfatoximelatonina encontrados na urina 12 horas (20h as 8h).
O grupo de controles saudaveis (GC) esta representado pela barra cinza e o grupo de
pacientes com FM (GP) esta representado pela barra preta. As barras correspondem a média
de 6-sulfatoximelatonina acompanhada do erro padrdo. O asterisco representa a diferenca

significativa entre os grupos.

PREPARACAO DE TABELAS
Ao preparar tabelas, siga as instru¢des de formatac¢ao abaixo:

As tabelas devem ser numeradas e citadas no texto na sequéncia em que sdao mencionadas,
por meio de algarismos arabicos. A palavra tabela e seu niumero correspondente deverao
estar destacados em caixa alta e negrito (ex: TABELA 1, TABELA 2).

Durante a prepara¢ao do manuscrito, as tabelas deverdo ser colocadas no local exato em que

deverdo aparecer no artigo final.

Tabelas muito grandes para a pagina A4 podem ser enviadas como arquivos adicionais

(documentos suplementares).

O titulo da tabela deve conter no maximo 15 palavras e deve ser incluido acima da

tabela em negrito e centralizado (Ex: TABELA 1 - Titulo). Alegenda devem conter no maximo
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250 palavras e deve ser incluida abaixo da tabela, com tamanho da fonte um numero inferior

ao utilizado no restante do texto (Times New Roman 11 pontos).

E recomendado que ndo se utilize cores e ou sombras na confeccdo das tabelas. Se
necessario, algumas partes da tabela podem ser destacadas por meio do uso de elementos
sobrescritos, numeracdo, letras, simbolos ou texto em negrito. Os significados destes
deverado ser explicados na legenda, abaixo da tabela. Em caso de uso de siglas ou abreviacdes

na tabela, o significado destes elementos precisa ser elucidado na legenda da tabela.

Para a indicagao de qualquer fracdo de valor numérico, absoluto e ou relativo, devera ser
usado a virgula e ndo o ponto final, exceto para artigos redigidos em Inglés. Neste caso o

ponto final devera ser utilizado.

Toda tabela deve ter moldura, sem tragos verticais que a delimitem a esquerda e a direita,
linhas horizontais deverdo ser utilizadas para iniciar a e terminar a tabela bem como para

estruturar os dados numéricos, separando o topo, o cabecalho e o rodapé.
Abaixo segue um exemplo do padrao de formatacao a ser utilizado nas tabelas:

TABELA 6 - Caracteristicas clinicas das pacientes com fibromialgia FM integrantes dos

grupos PT e PNT ap6s o término do estudo

PT PNT
(n=21)  (n=23 Valordep

Idade (anos) 497+12 49115 >0,05
IMC (Kg/cm?) 282+08 27211 > 0,05
Tempo de diagnostico 58215 63+17 >0,05
(anos)

Numero de 152+14 15118 > 0,05
tender points

Grupo de pacientes tratadas (PT) e grupo de pacientes ndo tratadas (PNT) antes do inicio da

intervenc¢ao. Dados expressos em média * erro padrao.
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Importante: N3o use notas de rodapé de qualquer natureza, o rodapé estara ocupado com
dados do periddico e da edicdo publicada, portanto, ndo podera ser usado para apresentar

informacdes colocadas pelos autores.
CITAGOES E REFERENCIAS

As normas de organizacdo das referéncias bibliograficas encontram-se harmonizadas com o
Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical Journal Editors, Normas de

Vancouver, reservando-se o direito de adequacdes em lingua portuguesa.
CITACOES

O sistema de citagao adotado é o numérico, isto €, uma numeragado Unica, consecutiva, em
algarismos arabicos, sobrescrita em relacdo ao texto, sem parénteses e ou colchetes em
torno dos numeros. Os numeros das citacdes devem corresponder aos numeros

apresentados na lista referéncias, apresentadas ao final do trabalho.

As citacbes no corpo do texto devem ser identificadas por nameros sobrescritos, de
acordo com a ordem em que a obra citada aparece no texto. A virgula deve ser utilizada para
separar citacdes que ndo estejam em sequéncia (Ex: 1,4, 7) e, o traco deve ser utilizado para
citacGes de trés ou mais referéncias que estejam em sequéncia (Ex: 1, 2,34 e 5 escreve-se 1
- 5).

Alguns exemplos:
1 - O material a ser utilizado deve ser previamente testado quanto a sua resisténcia®.
2 - Os dados do presente estudo corroboram os achados da literatura'+7.

3 - Em contraste, a deriva genética produz mudancas aleatérias na frequéncia das

caracteristicas numa populacao2:.

4 - Sua tonica fundamentalmente reside em matar nos educandos a curiosidade, o espirito

investigador e a criatividades.
LISTA DE REFERENCIAS

A lista de referéncias deve incluir apenas as obras que foram citadas no corpo do texto e que

ja tenham sido publicadas em outros canais. Comunicacdes pessoais e obras inéditas s6
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devem ser mencionadas no corpo do texto e portanto, ndo deverdo integrar a lista de

referencias. Nao use notas de rodapé como substituto para a lista de referéncias.

Nao utilize abreviaturas para se referir ao nome das Revistas, mencione o nome completo

do periédico.

As referéncias devem ser alinhadas a esquerda e nunca justificadas ou centralizadas. E
aconselhado que na lista de referéncias, seja mencionado o nome de todos os autores do
artigo referenciado. A utilizagdo da expressao em latim "et al.” na lista de referéncias s6
sera permitida em referéncias com mais de seis autores. Neste caso, deve-se citar os seis

primeiros autores e em sequéncia a expressao em latim "et al.”

As entradas na lista de referéncia devem ser numeradas de acordo com a ordem de
aparecimento da citacdo no corpo do texto. O formato de apresentacao da referéncia na lista,

deve seguir os exemplos abaixo:
- Artigo de periédico:

Ndmero da citacdo no texto. Sobrenome e iniciais dos prenomes do(s) autor(es). Titulo do
artigo: subtitulo. Titulo da revista. Ano; volume (fasciculo): paginas inicial-final do artigo

referenciado.
Até 6 autores: citar todos

3. Corréa LMA, Santos TSNP, Moura THP, Negrdo CE. Altera¢des autondmicas na insuficiéncia
cardiaca:
beneficios do exercicio fisico. Rev SOCER]. 2008;21(2):106-1.

Mais de 6 autores: citar os 6 primeiros, seguidos da expressdo et al.
11. Takiuti ME, Hueb W, Hiscock SB, Nogueira CRSR, Girardi P, Fernandes F, et al. Qualidade
de vida
apos revasculariza¢do cirargica do miocardio, angioplastia ou tratamento clinico. Arg Bras
Cardiol.

2007,88(5):537-44.

- Livro:

Nimero da citaggdo no texto. Sobrenome e iniciais dos prenomes do(s)

autor(es). Titulo: subtitulo. Nimero da edicdo. Local: Editora; ano de publicacéo.
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48. Murray PR, Rosenthal KS, Kobayashi GS, Pfaller MA. Medical microbiology. 4th ed. St.
Louis: Mosby; 2002.

- Capitulo de livro:

NUmero da citacdo no texto. Sobrenome e iniciais dos prenomes do(s) autor(es). Titulo do
capitulo. In: Sobrenome e iniciais dos prenomes do(s) autor(es) ou organizador(es) do
livro. Titulo: subtitulo do livro. Local: Editora; ano de publica¢do, paginas inicial-final do

capitulo referenciado.

10. Malachias MVB. Feocromocitoma como causa de hipertensdo arterial. In: Branddo AA,

Amodeo C, Nobre F, Fuchs FD (eds). Hipertensao. Rio de Janeiro: Elsevier; 2006.
- Tese, dissertagao e outros trabalhos académicos:

Numero da citagdo no texto. Sobrenome e iniciais dos prenomes do autor. Titulo da tese ou
dissertacdo. [Tipo de documento] (tese, dissertacdo, trabalho de conclusdo de curso, etc.).

Local: Vinculagdo académica; ano de defesa.

21. Campana EMG. A relagdo entre a pressao arterial e o perfil antropométrico e metabdlico
de individuos jovens estratificados pelo comportamento da pressao arterial ao longo de 17
anos de acompanhamento. [Dissertacdo]. Rio de Janeiro: Universidade do Estado do Rio de
Janeiro; 2008.

- Obras em meio eletronico:

Obras de qualquer natureza, consultadas on-line, devem, necessariamente, apresentar as
informac8es imprescindiveis e ja mencionadas sobre cada tipo de obra. Além disso devem
apresentar as informacfes sobre o endereco eletrdnico, apresentado entre os sinais < >,

precedido da expressao "Disponivel em:"

33. Ministério da Salde [Internet]. Secretaria Executiva. Datasus [acesso em set. 2010].
Informacdes de Saude. Informacdes epidemioldgicas e morbidade. Disponivel em:

<http://www.datasus.gov.br>
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Atencdo: A revista ndo se responsabiliza pelas referéncias bibliograficas fornecidas pelos
autores. Recomendamos fortemente que os autores, durante o processo de citagdo e
referenciamento, utilizem Softwares Gerenciadores de Referéncias, tais como: EndNote,

Mendeley, Zotero, Reference Manager, dentre outros.

Contato: conexaociencia@uniformg.edu.br

Importante - Se ao término do processo de avaliagao os revisores solicitarem alteracfes de
qualquer tipo em seu texto, é necessario que vocé encaminhe via site da Revista Conexao
Ciéncia, a versao corrigida de seu artigo e uma carta aos revisores. Na versdo corrigida, é
necessario destacar em cores diferentes e ou por meio do corretor do word, todas as
alteragdes realizadas pelos autores. Ja na carta para os revisores, 0os autores deverao
apresentar uma resposta a cada alteracao sugerida pelos revisores, independentemente
de esta ter sido realizada ou ndo. Caso alguma das altera¢fes solicitadas nao possa ser
atendida, ou se os autores ndo concordarem com a solicitacdo, favor justificar o motivo na
carta aos revisores. Informamos que se tais cuidados nao forem tomados no momento da

ressubmissao, o processo de avaliagao do artigo sera suspenso.

Observacdo: Durante o processo de submissdo, os autores precisam enviar como
documento suplementar, duas declaracGes: A)Declaracdo de Cessdo de Direitos
Autorais e B) Declaragdo de Conflitos de Interesses (modelos abaixo). As declara¢Ges
deverdo ser copiadas, coladas no editor de texto Microsoft Word, preenchidas, assinadas
pelo autor correspondente em nome dos demais autores e submetidas como documentos

suplementares.

TERMO DE CESSAO DE DIREITOS AUTORAIS DE OBRA CIENTIFICA

CEDENTE: (Nome do autor correspondente)
CESSIONARIA: Fundacdo Educacional de Formiga - MG/ Revista Conex&o Ciéncia Online
OBJETO: Cessdo de Direitos Autorais sobre a OBRA intitulada: (Titulo da obra)

O autor correspondente: NOME, NACIONALIDADE, ESTADO CIVIL, PROFISSAO, IDENTIDADE,
CPF e ENDERECO em nome e em concordancia com todos os demais autores da obra
cientifica intitulada: “Titulo” transfere, por meio deste termo de Cessao de Direitos Autorais

a Fundacdo Educacional de Formiga - MG/ Revista Conexdo Ciéncia Online, pessoa juridica
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de direito privado, inscrita no CNPJ sob o niimero 20.501.128/0001, estabelecida na Avenida
Dr. Arnaldo de Senna, 328 - Agua Vermelha, Formiga - MG, CEP 35570-000, todos os direitos
abaixo especificados. Para tanto todos os autores abaixo assinado se comprometem a

cumprir o que segue:

1 - Os autores afirmam que a obra/material é de sua autoria e assumem integral
responsabilidade diante de terceiros, quer de natureza moral ou patrimonial, em razao de
seu conteldo, declarando, desde ja, que a obra/material a ser entregue é original e ndo

infringe quaisquer direitos de propriedade intelectual de terceiros.

2 - Os autores concordam em ceder de forma plena, total e definitiva os direitos patrimoniais
da obra/material a Fundacdo Educacional de Formiga - MG/ Revista Conexao Ciéncia Online,

a titulo gratuito e em carater de exclusividade.

3 - A CESSIONARIA empregara a obra/material da forma como melhor Ihe convier, de forma
impressa e/ou on line, inclusive no site do periédico Conexdo Ciéncia. Podendo utilizar,

usufruir e dispor do mesmo, no todo ou em parte, para:

e Autorizar sua utilizagdo por terceiros, como parte integrante de outras obras.

o Editar, gravar e imprimir, quantas vezes forem necessarias.

e Reproduzir em quantidades que julgar necessaria, de forma tangivel e intangivel.

e Adaptar, modificar, condensar, resumir, reduzir, compilar, ampliar, alterar, mixar com
outros conteudos, incluirimagens, graficos, objetos digitais, infograficos e hyperlinks,
ilustrar, diagramar, fracionar, atualizar e realizar quaisquer outras transformacgdes,
sem que seja necessaria a participacao ou autorizagao expressa dos autores.

e Traduzir para qualquer idioma.

e Incluir em fonograma ou produc¢ao audiovisual.

o Distribuir.

o Distribuir mediante cabo, fibra otica, satélite, ondas ou qualquer outro sistema que
permite ao usuario realizar a selecdo da obra ou producdo para recebé-la em tempo
e lugar previamente determinados por quem formula a demanda e nos casos em que
0 acesso as obras ou produgdes se faca por qualquer sistema que importe em
pagamento pelo usudrio.

e Incluir e armazenar em banco de dados, fisico, digital ou virtual, inclusive nuvem.

e Comunicar direta e/ou indiretamente ao publico.

e Incluirem base de dados, arquivar em formato impresso, armazenar em computador,
inclusive em sistema de nuvem, microfilmar e as demais formas de arquivamento do
género;

o Comercializar, divulgar, veicular, publicar etc.
e Quaisquer outras modalidades de utilizacdo existentes ou que venham a ser
inventadas.
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4 - Os autores concordam em conceder a cessao dos direitos da primeira publicacdo
(ineditismo) a revista, licenciada sob a CREATIVE COMMONS ATTRIBUTION LICENSE, que

permite o compartilhamento do trabalho com reconhecimento da autoria.

5 - Os autores autorizam a reprodu¢do e a citacdo de seu trabalho em repositérios
institucionais, pagina pessoal, trabalhos cientificos, dentre outros, desde que a fonte seja

citada.
6 - A presente cessao é valida para todo o territério nacional e para o exterior.

7 - Este termo entra em vigor na data de sua assinatura e é firmado pelas partes em carater
irrevogavel e irretratavel, obrigando definitivamente as partes e seus sucessores a qualquer

titulo.

8 - O nio aceite do artigo, pela REVISTA CONEXAO CIENCIA, tornarad automaticamente sem

efeito a presente declaragao.

Formiga , de de 20

Autor Correspondente (Em nome dos demais autores)
(Nome por extenso, Rubrica e CPF)

DECLARACAO DE CONFLITO DE INTERESSES

Titulo do Artigo:

Nome completo de todos os autores na ordem de autoria:
Ao Editor-Chefe da Revista Conexdo Ciéncia

Os autores do artigo afirmam que ndo se encontram em situa¢des de conflito de interesse
que possam influenciar o desenvolvimento do trabalho, tais como emissao de pareceres,
propostas de financiamento, promogdes ou participagdo em comités consultivos ou diretivos,
participacdo em estudos clinicos e/ou experimentais subvencionados; atuacdo como
palestrante em eventos patrocinados; participacdo em conselho consultivo ou diretivo;

comités normativos de estudos cientificos; recebimento de apoio institucional; propriedade
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de a¢bes; participagao em periédicos patrocinados, assim como qualquer relacao financeira
ou de outra natureza com pessoas ou organiza¢des que possam influenciar o trabalho de

forma inapropriada.

Formiga , de de 20

Autor Correspondente (em nome dos demais autores)

Nome e Rubrica
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DIRETRIZES PARA AUTORES - REVISTA MUNDI SAUDE E BIOLOGICAS ISSN
2525-4766

Os autores se responsabilizam automaticamente perante a Revista Mundi Salde e Bioldgicas
que todos os envolvidos tiveram participacdo relevante no artigo submetido e sdo
responsaveis por todos 0s conceitos, opinides e interpretacdes que nele constam; que ndo
foram omitidas informag0es a respeito de financiamentos para a pesquisa ou ligacdo com
pessoas ou empresas que possam ter interesse direto nos dados apresentados no artigo.

Os artigos publicados pela Revista Mundi buscam ter abrangéncia nacional ou global. Isso
ndo significa que aplica¢Bes locais estejam excluidas, mas que a redacgéo cientifica deve
ser construida de modo a deixar clara a articulacdo da pesquisa com contextos mais
abrangentes. No mesmo sentido, os artigos ndo devem ter carater apenas confirmatorio e,
sempre que cabivel, além de descrever e discutir os resultados, trazer explicacGes e
comparacBes com a bibliografia da area.

Para que o periddico e os autores estejam resguardados em qualquer eventualidade, deve ser
informado o papel exercido por cada um dos autores do trabalho no processo de
submissdo no campo "Comentérios ao editor".

A avaliacdo, a publicagdo e 0 acesso a artigos é gratuita, a Revista Mundi ndo cobra nenhum
tipo de taxa de autores ou leitores.

1. Tramitacao

O artigo original s6 podera ser submetido online (ndo sera aceita submissao em papel ou por
email). O arquivo de submissdo do artigo devera ser enviado em formato de documento
de texto com as extensdes tipo docx, doc, odt ou rtf.

2. Configuracdes gerais

Serédo aceitos trabalhos em portugués, espanhol e inglés. Os textos devem ter formatacao
fonte Arial, tamanho 12; espacamento 1,5; paragrafo justificado; papel tamanho A4 (210
mm x 297 mm), com numeragao continua de paginas e margens direita e esquerda de 3
cm e superior e inferior de 2,5 cm.

O original deve conter titulo, resumo e palavras-chave no idioma do texto do artigo e em
inglés, quando este ndo é o idioma do texto. Caso o artigo esteja em inglés, devera haver
uma versao do titulo, resumo e palavras-chave em portugués ou espanhol.

O artigo devera ser submetido com nimero minimo de 10 paginas e maximo de 25 paginas
com as respectivas referéncias. Figuras, quadros e tabelas devem estar no corpo do texto
e ndo ao final do artigo. Caso sejam necessarios arquivos ou dados adicionais para
embasar a analise dos avaliadores, eles devem ser submetidos como arquivos
suplementares.

As citagdes diretas com mais de 3 linhas devem estar em pardgrafo separado, recuado,
justificado, fonte Arial, tamanho 10. As notas de rodapé devem ser evitadas, mas caso
necessarias, devem ser sucintas e numeradas sequencialmente em numeros arabicos, fonte
Arial, tamanho 10. As remissdes bibliograficas ndo deverdo ser feitas em notas e sim
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figurar no corpo principal do texto, conforme o seguinte modelo: (FREITAS, 2002, p. 32)
com a listagem de referéncias utilizadas constando ao final do artigo. Mais informacdes
sobre a apresentacdo das citacOes e referéncias sdo dadas em topico especifico abaixo.

Um modelo em Word pode ser encontrado aqui.
3. ldentificacéo

Nome completo dos autores: cada nome em uma linha, apenas com as iniciais maiusculas.
Deve ser posicionado abaixo do titulo e alinhados a direita na primeira pagina do artigo.
O sobrenome final de cada autor(a) deverd ser seguido de nimero sobrescrito e em
algarismo arabico, conforme exemplo: Monica Bernardo Nevesl.

Titulo académico, instituicdo e endereco de correio eletrénico: deverdo constar em nota de
rodapé identificados pela correspondente numeracdo. Os dados sdo obrigatorios e
condicionantes para submissdo do artigo.

Para assegurar 0 anonimato no processo de avaliacdo, ndo deve haver mencéo aos nomes dos
autores ou outras informacdes que permitam suas identificagdes ao longo do texto (exceto
na pagina inicial). Caso haja, é preciso que os editores sejam avisados explicitamente das
passagens que devem ser suprimidas ou alteradas antes da submissdo aos avaliadores.

4. Resumo e palavras-chave

Resumo (mé&ximo de 300 palavras): o texto devera conter informacGes sucintas sobre o
motivo e o objetivo da pesquisa, 0s métodos empregados, os resultados e as conclusdes
mais relevantes.

Palavras-chave: minimo de trés e maximo de cinco palavras ou termos, em letras mindsculas
e separadas por ponto.

5. Tabelas, quadros e figuras

N&o serdo aceitas figuras, tabelas ou quadros com apresentacdo em modo paisagem. Tabelas
com demasiada informacdo que, juntas, ndo cabem em apresentacdo retrato, devem ser
divididas em duas ou mais. A largura maxima de tabelas e figuras devera ser a do texto
da pagina no formato retrato.

As tabelas e quadros devem ser formatados utilizando-se a ferramenta “Tabela” do editor de
texto. N&o serdo aceitas tabelas ou quadros inseridos como figura. Serdo numeradas
consecutivamente com algarismos arabicos, encabecadas pelo titulo e inseridas apos sua
citacdo no texto. No corpo da tabela ou do quadro e nas notas de rodapé a fonte deve ser
a Arial tamanho 10 e espacamento 1,0 entre as linhas.

As figuras (gréficos, fotografias, esquemas, ilustracdes etc.) deverdo ser colocadas apos a sua
citagdo pela primeira vez, no tamanho e formato final para publicag&o. A largura maxima
da figura seré a largura maxima do texto na pagina. As figuras e suas legendas devem ser
claramente legiveis e apresentar qualidade necessaria a perfeita visualizacdo e impressao
de todos os detalhes necessarios.
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As figuras devem ser numeradas consecutivamente com algarismos arabicos, e o titulo deve
ser colocado acima da imagem, centralizado e em negrito.

6. Notas de rodapé

As notas de rodapé somente poderao ser utilizadas para fornecer os dados dos autores e como
notas explicativas, para complementar, explicar ou justificar algo no texto. Deve
prevalecer o bom senso para que ndo haja excesso de linhas em uma mesma nota e nem
excesso de notas no artigo, dando-se preferéncia sempre por incorporar as notas no corpo
do texto.

7. Citacdes e referéncias:
Citacdo diretas e indiretas: conforme ABNT, NBR 10520 mais recente.

Quando o nome do autor citado estiver no corpo do texto, colocar o sobrenome do autor com
a primeira letra maidscula, seguido do ano da publicacéo, e da pagina em citacdo direta.
Ex.: Freire (1987, p. 29). Caso 0 nome do autor esteja entre parénteses, usar letra
maiuscula. Ex.: (FREIRE, 1987, p. 29).

Listagem das referéncias citadas: no item “Referéncias”, a listagem deve ser disposta em
ordem alfabética pelo sobrenome do(a) primeiro(a) autor(a) conforme a ABNT, NBR
6023 mais recente, observando as seguintes particularidades: os nomes de periédicos
devem ser escritos por extenso, sem abreviaturas; o destaque das referéncias deve ser feito
em negrito, ndo em italico; em caso de mais de trés autores do trabalho e a supresséo dos
nomes nédo prejudicar a identificacdo do trabalho deve-se deixar apenas o primeiro autor
e usar “et al.”. Sempre que possivel, informar a URL das referéncias.

Outras informacdes:

Produtos utilizados devem ser especificados por seus nomes técnicos. Os homes comerciais,
seguidos pelo simbolo ©, podem ser citados entre parénteses.

Os dados e conceitos emitidos nos trabalhos, assim como a exatidao das referéncias sdo de
inteira responsabilidade dos autores.

Os trabalhos que ndo se enquadrarem nestas normas ndo serdo submetidos & publicacéo e,
junto com um parecer, serdo devolvidos aos autores.

Casos néo previstos nessas normas serdo resolvidos pela Comissao Editorial Cientifica.

A publicacdo dos artigos se fara pela ordem de aprovacéo.

A revista se reserva o direito de efetuar, nos originais, alteragdes de ordem normativa,
ortografica e gramatical, com vistas a manter o padrdo culto da lingua e a credibilidade

do veiculo. Respeitara, no entanto, o estilo de escrever dos autores.

Alteracdes, corregcdes ou sugestdes de ordem conceitual serdo encaminhadas aos autores,
guando necessario.
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N&o serdo fornecidas separatas impressas. Ap6s a publicacéo do trabalho, os autores poderdo
consulta-los por meio do site da Revista Mundi Saude e Biologicas.

Condic¢oes para submissédo

Como parte do processo de submissdo, os autores sdo obrigados a verificar a conformidade
da submissdo em relacdo a todos os itens listados a seguir. As submissbes que nao
estiverem de acordo com as normas serdo devolvidas aos autores.

A contribuicdo é original e inédita, e ndo esta sendo avaliada para publicagdo por outra
revista; caso contrario, deve-se justificar em "Comentarios ao editor".

O arquivo da submissdo esta em extensdes tipo docx, doc, odt ou rtf.

URLSs para as referéncias foram informadas quando possivel.

O texto estd em espaco 1,5; usa fonte Arial 12; paragrafo justificado; emprega italico em vez
de sublinhado (exceto em enderecos URL); as figuras e tabelas estdo inseridas no texto,
ndo no final do documento na forma de anexos.

As referéncias bibliograficas sdo apresentadas ao final do texto, em ordem alfabética, em
conformidade com a norma NBR-6023 da ABNT.

Foi informado no campo "Comentarios para o editor” o papel exercido por cada um dos
autores do trabalho.

Quando cabivel, a discussdo dos resultados busca explicacdes e faz comparacdes com a
bibliografia da area de forma a dar ao trabalho uma abrangéncia nacional ou global; ndo
sendo apenas confirmatorio.

O artigo foi aprovado por um Comité de Etica quando aplicavel.(Favor inserir a compravagao
em documentos suplementares).

O artigo foi aprovado por um Comité de Etica no Uso de Animais (CEUA) quando
aplicavel.(Favor inserir a compravagdo em documentos suplementares).

Declaracdo de Direito Autoral
Autores que publicam nesta revista concordam com 0s seguintes termos:

Autores mantém os direitos autorais e concedem a revista o direito de primeira publicacéo,
com o trabalho simultaneamente licenciado sob a Licenca Creative Commons Attribution
que permite o compartilhamento do trabalho com reconhecimento da autoria e publicagdo
inicial nesta revista.

Autores tém autorizagdo para assumir contratos adicionais separadamente, para distribuigédo
ndo-exclusiva da versdo do trabalho publicada nesta revista (ex.: publicar em repositério
institucional ou como capitulo de livro), com reconhecimento de autoria e publicacdo
inicial nesta revista.

Autores tém permissao e sdo estimulados a publicar e distribuir seu trabalho online (ex.: em
repositorios institucionais ou na sua pagina pessoal) a qualquer ponto antes ou durante o
processo editorial, ja que isso pode gerar alteracdes produtivas, bem como aumentar o
impacto e a citacdo do trabalho publicado (Veja O Efeito do Acesso Livre).

Politica de Privacidade

Os nomes e enderegos informados nesta revista serdo usados exclusivamente para 0s servi¢os
prestados por esta publicacdo, ndo sendo disponibilizados para outras finalidades ou a
terceiros.
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APENDICE

Figura 1. Processo de filtragdo usando o sistema de vacuo A, processo de concentracao

usando o rotaevaporador B.
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Fonte: Autor (2022)

Figura 2: Esquema de ovitrampa utilizada para captura dos ovos do mosquito A. aegypti
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Fonte: Autor (2022)

Figura 3: Aquario com as Eucatex contendo os ovos A, Aquéario com as larvas B

Fonte: Autor (2022)



