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RESUMO

Sryphnodendron adstringens (Martius) Coville (Leguminosae), popularmente conhecida como barbatim&o, é uma planta
medicinal que cresce abundantemente nas Savanas centrais do Brasil. A decoccéo ou infusdo da casca rugosa do tronco
tem sido tradicionalmente utilizada pela populagéo brasileira no tratamento de diarréias, leucorréias e como antiinflamatorio.
O objetivo deste estudo foi avaliar o efeito antigenotdxico do extrato etandlico de barbatiméo (EEB) contra danos induzidos
pela mitomicina C (MMC) pelo teste do microntcleo em medula 6ssea de camundongos. Doses do EEB (50 mg/kg, 100
mg/kg e 200 mg/kg) e MM C (4 mg/kg) foram co-administradas via intraperitonial (i.p.) em grupos de 5 (cinco) animais
por tratamento. Para controle positivo, foi administrada uma dose de 4 mg/kg de MMC i.p. e para controle negativo, H,O
destilada estéril. As preparac@es citol 6gicas foram realizadas de acordo com a metodologia de Heddle (1973). Para todas
as doses, a frequéncia de eritrécitos policromaticos micronucleados (EPCMN) foi avaliada 24 h apds administragdo. Os
resultados obtidos mostraram que o EEB na dose de 50 mg/kg n&o provocou diminui¢do significativa na freqiéncia de
EPCMN (média = 28,6; DP = 1,67) quando comparada ao controle positivo (média = 30,6; DP = 2,70) (p > 0,05). No
entanto, nas doses de 100 mg/kg (média = 19,8; DP = 2,28) e 200 mg/kg (média = 16,8; DP = 2,58) de EEB foi observada
inibicéo significativa da frequéncia de EPCMN induzidos pela MMC (p < 0,05). Desse modo, os resultados indicaram
gue o EEB exibiu atividade antigenotdxica em medula éssea de camundongos.
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ABSTRACT

Modulatory effect of extract of Stryphnodendron adstringens Mart.
(barbatimé&o) against induced damage by mitomicyn C in mice

Sryphnodendron adstringens (Martius) Coville (Leguminosae), popularly known as “barbatim&o”, is a medicinal plant
that grows in the central Savannas of Brazil. Decoctions or infusions of the stem bark are traditionally used by the na-
tive population of Brazil in the treatment of leukorrhea, diarrhoea and as an anti-inflammatory medicine. The aim of this
study was to evaluate the antigenotoxicity effect of ethanolic extract of barbatim&o (EEB) against induced damage by
mitomycin C (MMC) by the bone marrow micronucleus test in mice. Doses of EEB (50 mg/kg, 100 mg/kg e 200 mg/kg)
and MMC (4 mg/kg) were administered simultaneously by intraperitonial injection (i.p.) in groups of 5 (five) animals for
treatment. The positive control received aMMC i.p. (4 mg/kg) and negative control, distilled and sterilized H,O. Cyto-
logical preparations were done according Heddle (1973). For all the doses, micronucleated polychromatic erythrocytes
frequency (MNPCE) was evaluated at period of 24 h. The obtained results showed no significantly inhibition of MNPCE
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frequency (mean = 28.6; SD = 1.67) in the dose of 50 mg/kg of EEB compared to positive control (mean = 30.6; SD =
2.70) (p > 0.05). However, the EEB in doses of 100 mg/kg (mean = 19.8; SD = 2.28) and 200 mg/kg (mean = 16.8; SD =
2.58) suppressed significantly the frequency of MNPCE induced by MMC (p < 0.05). Thus, the results indicated that the
EEB exhibited antigenotoxic activity in bone marrow of mice.
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INTRODUCAO

Sryphnodendron adstringens (Martius) Coville
(Leguminosae), popularmente conhecida como barbatiméo,
é umaplantamedicinal que cresce abundantemente nas Savanas
centrais do Brasil. A decocgdo ou infusdo da casca rugosa do
tronco tem sido tradicional mente utilizada pela popul acéo nativa
no tratamento de diarréias, leucorréias e como antiinflamatério
(Santos et al., 1987; Panizza et al., 1988). O S. adstringens
é condtituido quimicamente por flavondides, taninos e dcal6ides
(Mello et al., 1996). A planta contém uma grande quantidade
de taninos, variando entre 10% e 37%, dependendo do local
e da estagdo do ano em que a amostra é coletada (Teixeira
et al., 1990; Mello et al., 1996).

Estudos farmacol 6gicos preliminares dessa planta tém
demonstrado significativo efeito curativo da casca do seu tronco
(Neveset al., 1992a,b). Os estudos mostraram que o extrato
aquoso de barbatimao possui propriedades antiinflamatorias,
analgésicas e protetoras da mucosa gastrica (Audi et al., 1999;
Bersani-Amado et al., 1996; Limaet al., 1998). Além disso,
as atividades moluscidal e fungicida do barbatim&o também
jaforam descritas (Couto et al., 2000; Bezerra et al., 2002).
Pesquisas conduzidas recentemente revelaram ainda a auséncia
de genotoxicidade do fitotergpico da planta em sistemas
procariotos e em drostfilas (D’ Oliveira, 1998; de Souza et
al., 2003). O presente estudo tem por objetivo investigar a
atividade antigenotOxica do extrato etandlico liofilizado da
casca do tronco da planta S. adstringens pelo teste do
micronulcleo em camundongos.

MATERIAL E METODOS

Stryphnodendron adstringens Mart. (Barbatim&o)

O extrato etandlico comercia de Sryphnodendron
adstringens Mart. foi adquirido da indistria farmacéutica
brasileira“As Ervas Curam”, Curitiba, Parana. A liofilizacdo
foi realizada no Laboratério de Produtos Naturais — 1Q/UFG.

Animais

Foram utilizados 25 camundongos Mus musculus (Swiss
Webster) out bred, machos, pesando 35 + 10 g, com idade de
8-12 semanas, procedentes do Biotério Central daUniversidade
Federal de Goiés. Os animais foram trazidos 7 dias antes do

experimento para o laboratério, onde foram mantidos (24 +
2°C; 55 * 5% de umidade relativa) com um ciclo 12 h claro/
escuro, e alimentados com ragdo comercia (Albina, Ecibra
Ltda.) e &gua, ambas oferecidas “ ad libitum” .

Drogas e reagentes

Mitomicina C (Bristol-Myers Squibb), fosfato de sodio
dibésico (Merck), fosfato de sodio monobésico (Merck), Giemsa
(Doles), metanol (Ecibra) e soro fetal bovino (Nutricell).

Procedimento experimental

Grupos de 5 animais foram tratados via intraperitonial
(i.p.) com extrato etandlico liofilizado de barbatim&o nas doses
de 50 mg/kg, 100 mg/kg e 200 mg/kg, diluido em agua destilada
estéril, juntamente com 4 mg/kg (80% da DL ) de mitomicina
C (MMQ) i.p. Para controle positivo, foi administrada uma
dose de 4 mg/kg de MMC g, para controle negativo, agua
destilada estéril. Paratodas as doses utilizadas, afrequéncia
de eritrocitos policrométicos micronucleados (EPCMN) foi
avaliada no tempo de 24 horas pés-tratamento. Os animais
foram sacrificados por deslocamento cervical e os fémures
retirados. As epifises do fémur foram cortadas e a medula 6ssea
lavada com soro fetal bovino. Apds homogeneizacdo da medula
no soro, esta foi centrifugada a 300 g por 5 minutos. O
sobrenadante foi parcial mente descartado. O precipitado de
células foi homogeneizado e uma gota de suspenséo celular
foi transferida paraalaminade vidro, ondefoi feito o esfregaco
celular. Apos secagem das laminas, estas foram fixadas em
metanol absoluto durante 5 minutos e coradas em solugdo
Giemsa tamponada (pH 6,8) por um periodo de 15 minutos
(Heddle, 1973). Decorrido esse periodo, as |aminas foram
lavadas em &gua corrente e deixadas secar em condicfes
ambientais.

Andlise citogenética

A andlise das |aminas foi realizada em microscopio de
luz (Olympus BH-2) com a finalidade de detectar possiveis
aberracBes e/ou perdas cromossdmicas (microndcleos) nos
eritrécitos policrométicos (EPC) da medula éssea dos animais
submetidos aos diferentes tratamentos. As células foram
visualizadas em objetiva de imersdo (1000x), avaliando-se 2000
EPC, com duas |aminas para cada animal, conforme Schmid
(1975).
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Andlise estatistica

A médiae o desvio-padrdo dos valores de EPCMN/2000
EPC foram representados. Foi redlizada comparac@o das médias
de EPCMN dos tratamentos com o grupo controle positivo
(MMC) peo teste t-Student. O vaor dep < 0,05foi considerado
significativo.

RESULTADOSE DISCUSSAO

Atualmente, a farmacologia e a toxicidade de plantas
utilizadas na medicina alternativa tém recebido a atencdo da
comunidade cientifica para a verificagéo de suas propriedades
farmacol ogicas e/ou terapéuticas, e também para ainvestigacéo
de suas possiveis atividades toxicol 6gicas (Rebeccaet al., 2002).
No presentetrabalho foi avdiado o efeito antimutagénico do extrato
etandlico de barbatimé&o (EEB) contra danos induzidos pdaMMC
pelo teste do micronlcleo em medula 6ssea de camundongos.
O referido teste visa a detectar e quantificar a agdo mutagénica
€/ou antimutagénica de agentes indutores e € amplamente aceito
pelas agénciasinternacionai s e ingtitui ges governamentais, como
parte de uma bateria de testes recomendada para estabel ecer a
avaiacdo e o registro de novos produtos quimicos e farmacéuticos
gue entram no mercado mundial (Choy, 2001).

Os resultados obtidos da freqiiéncia de EPCMN da
medula 6ssea de camundongos tratados com diferentes doses
de EEB est&o apresentados na Tabela 1.
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Os resultados obtidos mostraram que o EEB na dose de
50 mg/kg ndo provocou diminuic¢do significativa nafreqiiéncia
de EPCMN quando comparada ao controle positivo (p > 0,05).
No entanto, nas doses de 100 mg/kg e 200 mg/kg de EEB foi
observada inibi¢éo significativa da fregtiéncia de EPCMN
induzidos pela MMC (p < 0,05). Desse modo, os resultados
indicaram que o barbatiméo exibiu atividade antimutagénica
em camundongos.

A identificacdo precisa dos principios ativos do S.
adstringens ainda ndo é claramente elucidada. Entretanto, os
taninos sdo compostos que possivelmente contribuem
significativamente na atuacdo em diversas atividades bioldgicas
daplanta (Rebecca et al., 2003). Nalliteratura, ha descricoes
gue taninos e compostos relacionados exerceram diversas
atividades farmacol 6gicas, como acdo bactericida, antiviral,
moliscidd e antihelmintica, antihepatotdxica, inibicdo de xantina
oxidase e mono-amino oxidase einibiggo de glicos Itransferases.
A atividade antimutagénica do barbatim&o observada em nossos
estudos pode estar rel acionada a acdo antioxidante e a habilidade
dos taninos de formar complexos com outras macromol éculas,
como proteinas, polissacarideos e ions metalicos (Haslam,
1996).
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Tabela 1 — Efeito da administracéo i.p. de EEB + MMC e controles em medula 6ssea de camundongos.

N°de Dados individuais (EPCM N/2000 EPC) _
Controles L X+s
animais a b c d e
H2O4ges. 5 12 10 9 8 10 9,80+ 1,48
MMC 5 29 31 28 35 30 30,60+ 2,70
o Dadosindividuais .
Tratamento N”de (EPCM N/2000 EPC) Xts Atividade
animais antimutagénica
a b c d e
EEB (50 mg/kg) + MMC 5 28 30 29 30 26 2860+1,67
EEB (100 mg/kg) + MMC 5 17 23 19 19 21 19,80+2,28 -
EEB (200 mg/kg) + MMC 5 16 20 14 15 19 16,80+2,58 -

CP: ciclofosfamida; MMC: mitomicina C; EEB: extrato de barbatim&o; EPC: eritrdcitos policrométicos; EPCMN: eritrécitos

policrométicos micronucleados. — atividade antimutagénica.
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