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Resumo

A planta Acanthospermum australe (Loefl.) Kuntze, pertencente a familia Asteraceae
e conhecida popularmente como carrapicho no Brasil, possui diversas aplicacdes na
medicina tradicional. Suas folhas e caules s&o utilizados como tratamento
antianémico, antifebrifugo, antiblenorragico, antimaléarico, antidiarreico, vermifugo,
além de serem empregados no tratamento de Ulceras, feridas e micoses. Este estudo
se concentra na analise sistematica dos artigos que abordam a fitoquimica e/ou
avaliacdo da atividade biolégica dessa espécie. Um total de 130 trabalhos foram
revisados, dos quais 25 atenderam aos critérios estabelecidos. Foram identificadas
46 substancias isoladas, predominantemente lactonas sesquiterpénicas, associadas
a uma variedade de atividades biolégicas, incluindo propriedades antivirais,
antibacterianas, antifungicas, antiprotozoarias, antioxidantes, antillcera aguda,

antineoplasicas, inibitérias, inseticidas e larvicidas.

Palavras-chave: Asteraceae, compostos bioativos, quimica de produtos naturais,

Acanthospermum australe.



Abstract

The plant Acanthospermum australe (Loefl.) Kuntze, belonging to the Asteraceae
family and popularly known as “carrapicho” in Brazil, has several applications in
traditional medicine. Its leaves and stems are used as antianemic, antifebrifuge,
antiblenorrhagic, antimalarial, antidiarrheal, vermifuge treatment, in addition to being
used in the treatment of ulcers, wounds and mycoses. This study focuses on the
systematic analysis of articles that address the phytochemistry and/or evaluation of the
biological activity of this species. A total of 130 works were reviewed, of which 25 met
the established criteria. 46 isolated substances were identified, predominantly
sesquiterpene lactones, associated with a variety of biological activities, including
antiviral, antibacterial, antifungal, antiprotozoal, antioxidant, acute antiulcer,

antineoplastic, inhibitory, insecticidal and larvicidal properties.

Keywords: Asteraceae, bioactive compounds, natural product chemistry,

Acanthospermum australe.
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1. Introducgao

A utilizagdo de plantas com propriedades fitoterapicas € uma pratica
amplamente difundida no Brasil, resultado da transmissdo de conhecimentos
tradicionais ao longo das geragdes. Essas plantas sao valorizadas por suas
propriedades medicinais, que podem ser aplicadas tanto no tratamento quanto na

prevencdo de uma variedade de enfermidades (Argenta et al., 2011).

A ampla adog¢ao da fitoterapia no pais pode ser explicada, em parte, pela
abundante oferta de matéria-prima. O Brasil, com sua vasta biodiversidade, oferece
muitas espécies vegetais com potencial terapéutico. Fatores como o clima favoravel,
a extensa area territorial e a diversidade de ecossistemas criam condicdes ideais para
o cultivo dessas plantas. Além disso, muitas delas sdo encontradas em areas tanto
rurais quanto urbanas, o que facilita o acesso da populacéo a esses recursos (Neca
et al., 2022).

Entre as espécies comumente utilizadas no Brasil destaca-se Acanthospermum
australe (Loefl.) Kuntze, pertencente a familia Asteraceae, popularmente conhecida
como carrapicho. Em diversas regides do pais, suas partes, como folhas e caules, sao
extensivamente empregadas na medicina tradicional, principalmente na forma de
infusbes ou decoccdes. Essas preparagdes sao indicadas para tratar uma ampla
gama de condicbes, atuando como antianémico, antifebril, antiblenorragico,
aromatico, antimalarico, antidiarreico, vermifugo, eupéptico, diaforético e tdnico
(Lorenzi; Matos, 2002). Além disso, o uso externo em banhos é frequente para alivio
de dores lombares, renais e musculares, bem como no tratamento de ulceras, feridas
e micoses (Shimizu et al., 1987), sendo também atribuidas a planta agdes antifungicas
(Barcelos et al., 2011).

1.1. A familia Asteraceae

A familia Asteraceae € uma das maiores e mais diversas familias de plantas
com flores, compreendendo cerca de 1.600 géneros e mais de 24.000 espécies
descritas em todo o mundo. No Brasil, sdo encontrados aproximadamente 278

géneros e mais de 2.000 espécies dessa familia (Roque; Teles; Nakajima, 2017).
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As espécies da familia Asteraceae ocupam praticamente todos os tipos de
habitats, desde areas aridas e semiaridas até florestas e prados, estando distribuidas
em todos os continentes, com exce¢ao da Antartica. No entanto, sdo mais abundantes

em regides de clima temperado e tropical (Barroso et al., 1991).

Uma caracteristica distintiva da Asteraceae ¢é a inflorescéncia do tipo capitulo,
que consiste em flores tubulares ou liguladas agrupadas em uma estrutura que lembra
uma cabega floral. Essas flores geralmente sdo rodeadas por bracteas, que conferem

a inflorescéncia a aparéncia de uma flor composta (Souza, 2007).

Figura 1 - Caracteristica da inflorescéncia de flores da familia Asteraceae
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FONTE: Adaptado de Garcia Breijo, 2024.

As plantas da familia Asteraceae sao conhecidas por produzirem uma vasta
gama de metabdlitos secundarios, como poliacetilenos, sesquiterpenoides,
diterpenoides, triterpenoides, flavonoides, cumarinas, benzofuranos e benzopiranos
(Emerenciano et al., 1998). Muitas dessas espécies possuem importancia econémica

e cultural. Entre as mais notaveis, destacam-se:

-Girassol (Helianthus annuus): amplamente conhecido e cultivado por suas
sementes comestiveis e pelo 6leo extraido delas. Embora seu uso seja predominante
na culinaria, o girassol apresenta propriedades terapéuticas, como agao antioxidante,
anti-inflamatoria, além de oferecer suporte ao sistema imunologico (Gazzola et al.,
2012). Seus principais constituintes quimicos incluem terpenoides, flavonoides e

cumarinas (Mercali, 2011).
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-Arnica (Arnica montana): utilizada em pomadas e géis para o alivio de dores
musculares, contusdes e inflamagdes, sendo reconhecida por suas propriedades anti-
inflamatdrias, antissépticas e analgésicas. Entre seus constituintes quimicos estao
terpenos, alcaloides, antocianinas, cumarinas, acidos graxos de cadeia curta,

flavonoides, arnicina e polinas (Arnillas, 2015).

-Camomila (Matricaria recutita L.): conhecida por suas propriedades calmantes
e digestivas, a camomila é amplamente consumida em forma de cha para o tratamento
de ansiedade, insbnia e disturbios gastrointestinais, como cdlicas e indigestao.
Estudos corroboram seus efeitos, destacando sua composicdo em substancias que
atuam nos sistemas nervoso e digestivo (Santos et al, 2019). Seus principais

constituintes incluem terpenos e acidos fendlicos (Hartmann; Onofre, 2010).

-Picao (Bidens pilosa L.): pesquisas indicam que os extratos dessa espécie
possuem propriedades anti-inflamatérias, antioxidantes, antimicrobianas e antivirais,
além de potencial para modular o sistema imunolégico. Entre seus componentes
quimicos, destacam-se poliacetilenos, flavonoides, esteroides, terpenos,
hidrocarbonetos alifaticos, alcoois, acidos carboxilicos e cumarinas (Gilbert et al.,
2013).

1.2. Espécie Acanthospermum australe (Loefl.) Kuntze

1.2.1. Sinonimia

A espécie Acanthospermum australe recebe algumas denominagdes distintas,
entre elas: Acanthospermum brasilium Schrank, Melampodium australe Loef., Oreya
adhaerescens Vell. Acanthospermum hirsutum DC., Echinodium, prostatum Poit e
Acanthospemmum obtusifoium DC. (Lorenzi, 2000), Melampodium australe Loefling,
Iter Hispan e Acanthospermum xanthioides (Kunth) de Candolle (Flora of North
America, 2008). Popularmente, € conhecida como carrapicho, carrapicho-rasteiro,

amor negro, carrapicho de carneiro, tapekue (Lorenzi, 2000; Shimizu, 1987).
1.2.2. Distribuicao

Acanthospermum australe é nativa de diversas regides, incluindo partes da
América do Sul (Figura 1), como Brasil e Bolivia, além de outros paises tropicais e
subtropicais (Adati,2006; Flora of North America, 2008).
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Figura 2- Mapa de registro de ocorréncia da espécie Acanthospermum australe
(Loefl.) Kuntze na América do Sul. Pesquisa realizada em 14 de novembro de 2023.

Fonte: Sistema de Informacao sobre a Biodiversidade Brasileira, 2023.

No Brasil, a espécie esta presente nos dominios fitogeograficos da Amazénia,
Caatinga, Cerrado, Mata Atlantica, Pampa e Pantanal. Sua ocorréncia foi confirmada
em quase todos os estados, com possiveis registros nos estados do Acre e Amapa

(Gandara, Remor e Bueno, s.d.).
1.2.3. Caracteristicas morfoldgicas

Acanthospermum australe é uma planta anual ou perene que exibe um habito
herbaceo, caracterizado por ramos prostrados e altamente ramificados (Martins et al.,
2006) que podem atingir alturas de 20 cm a 40 cm (Adati, 2006; Shimizu, 2000). Suas
folhas sdo opostas, ovaladas a lanceoladas, com margens dentadas. As flores séo
pequenas, de cor branca ou creme, dispostas em inflorescéncias (Figura 2).
Geralmente é encontrada em areas perturbadas, como bordas de estradas, campos
abandonados, pastagens e areas de cultivo. Ela pode se adaptar a uma variedade de
solos e condigbes ambientais (Adati, 2006).
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Devido a capacidade de Acanthospermum australe de se adaptar facilmente e
crescer rapidamente, pode tornar-se uma planta invasiva, competindo com espécies
nativas (Martins et al., 2006).

Figura 3- Acanthospermum australe (carrapicho).

Fonte: Flora of Zambia, 2004.
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2. Objetivos

21. Objetivo Geral

Realizar uma revisdo sistematica acerca dos estudos fitoquimicos e de

atividades bioldgicas ja realizados com a espécie A. australe.

2.2 Objetivos Especificos

— Buscar os trabalhos cientificos relacionados a espécie Acanthospermum australe
nas bases de dados eletrbnicas ScienceDirect, Web of Science, PubMed,
Scientific Electronic Library Online (SciELO) e Literatura Latino-Americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS);

— Realizar a triagem dos resultados da busca, visando os estudos que abordem o

isolamento de substancias ou atividades bioldgicas da espécie vegetal;
— Tabular todos os metabdlitos secundarios isolados de A. australe;

— Apresentar os resultados dos estudos de avaliagdo de atividades biologicas

conduzidos com A. australe.
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3. Metodologia

O presente estudo caracteriza-se como uma revisao sistematica da literatura,
uma metodologia de pesquisa que se direciona a uma questao claramente delimitada,
com o objetivo de identificar, selecionar, analisar e consolidar as informagdes
relevantes disponiveis (Galvao; Pereira, 2014). Revisdes sistematicas devem ser
amplas e imparciais, adotando critérios transparentes para permitir a replicabilidade

do processo por outros pesquisadores (Galvao; Ricarte, 2020).

E essencial distinguir entre a revisdo narrativa, também conhecida como
tradicional, e a revisao sistematica. A revisdo narrativa envolve a coleta e discussao
de um conjunto de trabalhos considerados relevantes para uma determinada tematica,
porém nao segue critérios explicitos, o que dificulta sua reprodugdo por outros
estudiosos (Galvao; Ricarte, 2020). Segundo Donato e Donato (2019), a revisao
narrativa € intrinsecamente subjetiva, o que a torna mais suscetivel a vieses e erros.
Este tipo de revisao frequentemente omite a descricao detalhada do processo de
pesquisa, selecao de artigos e avaliagdo da qualidade dos estudos, refletindo, muitas
vezes, a perspectiva parcial dos autores sobre o tema (Bernardo; Nobre; Janete,
2004).

De acordo com Bernardo e colaboradores (2004), a reviséo sistematica se
destaca, em contraste com a revisao narrativa, por sua elevada consisténcia cientifica.
Projetada para ser reprodutivel e imparcial, essa abordagem busca mitigar vieses
através de métodos explicitos na realizagdo de uma pesquisa bibliografica abrangente
e na avaliagdo critica dos estudos incluidos. Diferentemente da revisdo narrativa, a
revisao sistematica € orientada por uma pergunta de pesquisa claramente definida e
se caracteriza por sua rigorosa abordagem metodologica, além de garantir

transparéncia e replicabilidade (Donato; Donato, 2019).

Dado que a revisao sistematica exige a aplicacdo de métodos rigorosos, €
fundamental seguir etapas predefinidas, com o fim de sistematizar as buscas e realizar
uma analise criteriosa dos dados. As fases principais da execu¢do de uma Revisao
Sistematica da Literatura (RSL) sdo amplamente discutidas na literatura. Brizola e
Fantin (2016, p. 29) destacam as seguintes etapas: "a) definicao das fontes de busca,

b) estratégias para minimizar vieses, c) avaliacdo dos estudos e da literatura
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selecionada, d) ferramentas para a sintese dos resultados, e e) apresentagao do

estudo".

3.1. Estratégia de busca

Para a realizagdo desta revisdo sistematica foram consultadas as seguintes
bases de dados eletronicas: Web Of Science, Science Direct, Pubmed, Scielo e Lilacs.
Nao foram estabelecidas limitacbes referentes ao ano de publicagdo e ao idioma,
tendo sido buscados trabalhos publicados até setembro de 2023. O descritor utilizado

na busca foi “Acanthospermum australe”.

3.2. Critérios para selegao dos trabalhos

Para a identificagcdo dos trabalhos elegiveis para inclusdo na revisdo, foi
realizada uma triagem inicial pela leitura do titulo e do resumo dos trabalhos,
classificando-os como selecionados ou ndo selecionados. Em seguida, todos os
trabalhos selecionados foram lidos na integra e classificados como incluidos ou
excluidos na revisdo de acordo com os parametros de selecdo estabelecidos. Os
critérios de inclusdo adotados para a selegédo dos estudos consistiram na abordagem
da fitoquimica e/ou na avaliacdo da atividade biolégica relacionada a espécie A.
australe, sendo considerados apenas os trabalhos cujos textos completos
encontravam-se acessiveis online. Apds a etapa de inclusdo, as referéncias
bibliograficas dos trabalhos incluidos foram avaliadas, com o objetivo de verificar a
existéncia de artigos elegiveis n&o identificados nas buscas nas bases de dados. O

processo foi conduzido por 2 revisores independentes.
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4. Resultados

A fase inicial de buscas nas bases de dados retornou um total de 130 trabalhos,
apos utilizar o descritor “Acanthospermum australe”, distribuidos conforme

apresentado na Figura 3.

Figura 4- Distribuicdo do numero de estudos identificados por banco de dados
durante a fase inicial de triagem.

41,54%

E|ILACS ®mPubMed mScielo = Science Direct mWeb of Science

Fonte: elaboracao do autor, 2023.

Apdés a exclusdo de trabalhos duplicados, o numero final de estudos
selecionados foi de 110. Em seguida, apods a leitura dos titulos e resumos, 24 estudos
foram escolhidos para uma analise mais detalhada. No entanto, apds a leitura
completa dos textos, trés estudos foram excluidos por ndo atenderem aos critérios de
inclusdo previamente estabelecidos. Além disso, a partir da busca nas referéncias
desses estudos, foram identificados quatro novos trabalhos relevantes. O fluxograma
que ilustra a estratégia de busca e selegao dos estudos esta apresentado na Figura
4.



Figura 5- Fluxograma da estratégia de busca e de seleg&o dos trabalhos.
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Fonte: elaboragao do autor, 2023.
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4.1. Substancias Isoladas

Das partes aéreas de A. australe foram isoladas e identificadas 46 substancias
diferentes, distribuidas majoritariamente entre as classes das lactonas terpénicas e

compostos fendlicos (Figura 5).

Figura 6-Distribuicdo do numero de moléculas isoladas por classe de compostos

0
2% 4%

17%

lactonas sesquiterpénicas
B |actonas diterpéncicas
B monoterpenos
W sesquiterpenos
flavonoides

59% acido fendlico

outros

Fonte: elaboragao do autor, 2024.

Das 31 lactonas terpénicas isoladas e identificadas, 27 correpondem a lactonas
sesquiterpénicas (estruturas 1 - 27) (Figuras 6 e 7) (Herz e Kalyanaraman, 1975;
Bohlmann et al., 1981; Bohlmann, Schmeda-Hirschmann e Jakupovicl, 1984;
Matsunaga, Saitoh e Ohizumi, 1996; Sanchez et al., 2009). Segundo Seaman e
colaboradores (1980), esta subclasse de lactonas sesquiterpéncicas derivadas do
farnesil pirofosfato sdo de distribuicdo limitada no reino vegetal, ocorrendo

predominantemente em espécies da familia Asteraceae.

Em relacao as substancias 22 a 25, Sanchez e colaboradores (2009) destacam
a possibilidade de que ndo sejam de ocorréncia natural na planta, mas que tenham

sido formadas como artefatos durante o processo extrativo realizado com etanol.



Figura 7- Estruturas das lactonas sesquiterpénicas (1 — 25) isoladas de A. australe.
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Figura 8- Estruturas das lactonas sesquiterpénicas (26 e 27) isolados de A. australe.

OCOCH(CH3),
R = Angeloil

Fonte: elaboragao do autor, 2024.

As outras quatro lactonas isoladas de A. australe séo do tipo diterpénicas (28 -
31) (Bohlmann et al., 1981; Bohlmann, Schmeda-Hirschmann e Jakupovicl, 1984) e

suas estruturas estao representadas na Figura 8.

Figura 9- Estruturas das lactonas diterpénicas (28 - 31) isolados de A. australe.
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Fonte: elaboracao do autor, 2024.
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Ainda representando a classe dos terpenos, Adati (2006) relata o isolamento
do sesquiterpeno globulol (32) das partes aéreas de A. australe, enquanto a presencga
dos monoterpenos timol (33), isotimol (34) e (4R)-4,5-dihidroxi-2-isopropil-5-
metilciclohex-2-en-1-ona (35) (Figura 9) € descrita por Bohlmann e colaboradores
(1984).

Figura 10- Estruturas do sesquiterpeno (32) e dos monoterpenos (33 — 35) isolados

de A. australe.

OH OH

OH HO
Lee o

Fonte: elaboragao do autor, 2024.

O isolamento de flavonoides a partir de extratos de A. australe é relatado por
Debenedetti et al., 1987; Shimizu et al., 1987; Martins et al., 2006; Martins et al., 2011
e por Cantero-Gonzalez et al., 2023; que identificaram cinco agliconas: penduletina
(36), crisosplenol D (37), 5,7,4'-tri-hidroxi-3,6-dimetoxi flavona (38), axilarina (39) e
quercetina (40), além de trés flavonoides glicosilados: trifolina (41), hiperina (42) e
rutina (43). Compondo a relagdo dos compostos fendlicos isolados de A. australe,
Shimizu et al (1987) relatam a presencga do acido cafeico (44) nas partes aéreas da

espeécie (Figura 10).
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Figura 11-Estruturas dos flavonoides (36 — 43) e do acido fendlico (44) isolados de

A. australe.

Fonte: elaboracao do autor, 2024.

Por fim, Adati (2006) relata a ocorréncia de uma cetona hidroxilada, a 4-hidroxi-
4-metil-2-pentanona (45) (Figura 11) que, segundo o autor, € um possivel produto da
degradacéao do acido cafeico. Bohlmann e colaboradores (1984) descrevem também
o isolamento de um hidrocarboneto insaturado (46) (Figura 11) das partes aéreas de

A. australe.
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Figura 12-Estruturas das substancias (45 e 46) isoladas de A. australe.

0
HO)</U\ H3C[C=C]sCHCH,

45 46
Fonte: elaboragao do autor, 2024.

4.2. Atividades Biolégicas
4.2.1. Atividade Antiviral

Martins e colaboradores (2011) avaliaram a atividade antiviral do extrato bruto e
das fragcBes obtidas das partes aéreas de A. australe contra o herpesvirus bovino do
tipo 1 e o poliovirus humano. Os autores observaram valores de concentracao efetiva
50% (ECso; concentragéo do extrato capaz de proteger 50% das células da acéo viral)
de 70 pg/mL e 36 ug/mL para o extrato hidroetandlico contra herpes e poliovirus,
respectivamente, sem evidéncia de citotoxicidade. Ja as fracdes em diclorometano e
em diclorometano:acetato de etila (1:1 v/v) apresentaram ECso = 6,25 pg/mL contra o
herpesvirus. Estas fracdes, porém, demonstraram efeitos citotdéxicos a partir das
concentracfes que resultaram em CC50 (concentracdo citotoxica para 50% das
células) de 12,7 pg/mL para a fragao de diclorometano e de 11,7 pg/mL para a fragao
de diclorometano: acetato de etila, respectivamente, e ndo apresentaram atividade

contra o poliovirus nas concentracdes testadas (Martins et al., 2011).

O potencial antiviral de A. australe também foi avaliado por Gabaglio e
colaboradores (2019), que relataram a atividade do extrato metandlico da espécie na
inibicdo do Herpes simplex virus do tipo 1 (HSV-1), causador do herpes. De acordo
com os autores, a ECso foi de 18,39 ug/mL e o extrato teve maior agéo antiviral do que
efeito citotoxico, uma vez que o indice de seletividade foi maior do que um (Gabaglio
et al., 2019). Mais recentemente, Cantero-Gonzdalez et al. (2023) confirmaram a
atividade antiviral de A. australe contra HSV-1 e, adicionalmente, identificaram os
mecanismos de acao relacionados a atividade. As fragcdes cloroférmica e hexanica se
mostraram as mais ativas, com valores de ECsp de 5,00 e 10,98 pjg/mL,
respectivamente, e baixa citotoxicidade (Cantero-Gonzélez et al., 2023).
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Por outro lado, o uso de um pseudovirus derivado do HIV (Virus da
Imunodeficiéncia Humana) com a proteina do SARS-CoV-2 (Coronavirus da Sindrome
Respiratéria Aguda Grave 2) carregando a mutacao D614G nao resultou em atividade
antiviral detectavel para o extrato metandlico de A. australe (Gonzalez-Maldonado et
al., 2022).

4.2.2. Atividade Antibacteriana e Antifungica

Foi relatada por Portillo e colaboradores (2001) acdo antifungica do extrato
diclorometanico das partes aéreas de A. australe frente aos microrganismos
Cladosporium cladosporioides (halo de inibicdo de 20 mm a 10 mg/disco),* Fusarium
oxysporum var. pinaster (halos de inibicdo de 16 e 20 mm a 5 e 10 mg/disco,
respectivamente), Microsporum gypseum (halos de inibicdo de 23 e 26 mm a5 e 10
mg/disco, respectivamente) e Trichophyton mentagrophytes (halos de inibicdo de 20
e 27 mm a 5 e 10 mg/disco, respectivamente). Neste mesmo trabalho, o extrato
aquoso de A. australe exibiu acao antifingica contra M. gypseum (halo de inibicdo de
17 mm a 10 mg/disco), enquanto o extrato metanolico demonstrou atividade frente a
T. mentagrophytes (halo de inibicdo de 16 mm) e M. gypseum (halo de inibicdo de 15

mm), ambos na concentracdo de 10 mg de extrato por disco (Portillo et al., 2001).

Conforme relatado por Adati (2006), o extrato hidroetandlico liofilizado de A.
australe, em uma concentracédo de 10 mg/mL, demonstrou uma significativa atividade
antifungica contra Aspergillus niger através do teste de microdiluicdo em caldo. No
entanto, ndo houve evidéncia de atividade frente a Staphylococcus aureus,

Pseudomonas aeruginosa, Candida albicans e Escherichia coli (Adati, 2006).

Vivot e colaboradores (2007) também avaliaram o potencial antimicrobiano das
partes aéreas de A. australe através do método de difusdo em disco. De acordo com
os autores, na concentragao de 100 pg/disco, o extrato diclorometanico demonstrou

atividade contra Bacillus subtillis, Micrococcus luteus, Listeria monocytogenes e

1 0 halo de inibigdo € uma medida de eficacia antimicrobiana usada para avaliar a agéo de substancias
como extratos, compostos quimicos ou medicamentos sobre o crescimento de microrganismos. No
método de disco-difusdo, uma substancia testada é impregnada em um disco de papel e colocada
sobre uma superficie com o microrganismo alvo. Apoés a incubagao, forma-se ao redor do disco uma
area circular clara — o halo de inibicdo — onde o crescimento do microrganismo foi impedido pela
substancia. O didmetro do halo (em milimetros) reflete o grau de sensibilidade do microrganismo a
substancia, sendo maior quanto mais eficaz for a agdo antimicrobiana (Brazilian Committee on
Antimicrobial Susceptibility Testing, 2018)
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Staphylococcus aureus, enquanto o extrato hidroalcéolico da espécie foi ativo frente
a B. subtillis, S. aureus e M. luteus (Vivot et al., 2007).

Atividades antimicrobianas foram identificadas por Mallmann e colaboradores (
2018) no extrato hidroalcéolico de A. australe contra bactérias associadas a quadros
de diarreia, incluindo Enterococcus faecalis, Shigella dysenteriae e Yersinia
enterocolitica. Embora os extratos da raiz ndo tenham demonstrado eficacia contra E.
faecalis, os extratos das folhas, em concentragbes de 20 mg/mL, mostraram-se ativos
contra esse microrganismo. Além disso, o extrato hidroalcéolico da raiz apresentou
efeito bactericida apenas contra S. dysenteriae. No entanto, nenhum dos extratos
testados exibiu atividade bacteriostatica ou bactericida contra Y. enterocolitica. A
susceptibilidade ao extrato foi observada em E. faecalis (Gram-positivo) e S.
dysenteriae (Gram-negativo), embora os efeitos bacteriostaticos ou bactericidas
tenham ocorrido apenas em concentragdes elevadas, consideradas inadequadas para

aplicacéo clinica. (Mallmann et al., 2018).

Apesar de ser utilizada na medicina tradicional para tratar infecgcbes de pele, o
extrato aquoso das folhas de A. australe testados por Mussin e colaboradores (2021)
mostrou-se inativo contra 298 microrganismos causadores de infecgcbes de pele e
tecidos moles. Afalta de atividade pode estar relacionada, segundo os autores, a baixa
solubilidade em agua dos compostos ativos da espécie. Por outro lado, nanoparticulas
de prata sintetizadas a partir do extrato aquoso das folhas de A. australe? e nitrato de
prata apresentaram alta atividade antimicrobiana e moderada citotoxicidade.
Comparando os efeitos apresentados pelo extrato e pelas nanoparticulas, os autores
atribuiram o potencial antimicrobiano a prata, e ndo aos metabdlitos secundarios do

extrato aquoso presente na superficie das nanoparticulas (Mussin et al., 2021).

2 0 extrato aquoso das folhas de A. australe contém compostos bioativos que atuam como agentes
redutores, convertendo ions de prata (Ag*) em nanoparticulas de prata metalica (Ag®) durante o
processo de sintese. Esses fitocompostos ndo apenas promovem a redugdo, mas também estabilizam
as nanoparticulas formadas, evitando a aglomeracéo e assegurando a sua estabilidade ao longo do
tempo.
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4.2.3. Atividades Antioxidante e Antitulcera aguda

Atividade antioxidante foi detectada no extrato aquoso de A. australe por
Desmarchelier e colaboradores (1997). Neste trabalho, os autores avaliaram o
potencial antioxidante de 19 espécies vegetais colhidas na Argentina e A. australe
esteve entre as trés espécies mais ativas, com valor de 1Cso (concentragao do extrato
que inibe o processo oxidativo em 50%) de 123 pg/mL no ensaio de

quimioluminescéncia iniciada por hidroperoxido (Desmarchelier et al., 1997).

Adati (2006) avaliou o extrato hidroetandlico liofilizado de A. australe quanto a
atividade antiulcera em ratos Wistar Hannover fémeas, utilizando o modelo de inducéo
por acido cloridrico e etanol. Quando administrado por via oral na concentragao de
400 mg/kg, o extrato apresentou uma atividade antiulcera aguda significativa,
resultando em uma redugdo de 49,13% na area total de lesdo do estbmago em

comparagao com o controle (Adati, 2006).

4.2.4. Atividade Antiprotozoaria

O extrato cloroférmico e hidroetandlico, obtidos das partes aéreas da planta,
ambos em concentragdes de 100 ug/mL, resultaram em 100% de mortalidade dos
protozoarios de Plasmodium chabaudi AJ. No entanto, ndo houve atividade observada
em promastigotas de Leishmania (L.) chagasi nesta mesma concentracdo (Adati,
2006).

Ja na concentracdo de 10 mg/mL do extrato etandlico derivado das folhas
secas, atingiu 100% de letalidade contra os trofozoitos de Acanthamoeba polyphaga,
0 agente etiolégico da Ceratite Amebiana, em 24 horas. Ambos os extratos (aquoso e
etandlico) apresentaram efeito citotdxico contra células de mamiferos (Castro et al.,
2013).

A atividade antimalarica foi observada no extrato aquoso da espécie, inibindo

aproximadamente 40% do crescimento do parasita P. berghei em camundongos
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infectados, além de demonstrar atividade in vitro contra P. falciparum (Carvalho; Krettli,
1991).

4.2.5. Atividade Antineoplasica e Inibitéria

O extrato hidroalcodlico bruto, obtido das partes aéreas da planta, e suas
fragdes cloroférmica, butandlica e aquosa nas concentracdes de 100, 500 e 1000
mg/kg, normalizaram a hematopoiese extracelular e estimularam significativamente a
mielopoiese. Todos os extratos a 500 mg/kg apresentaram um aumento significativo
na sobrevivéncia dos camundongos portadores de tumor. No entanto, observou-se
uma clara vantagem no grupo tratado com a fragdo butandlica. Os efeitos na
mielopoiese podem estar implicados na resposta imune antitumoral (Mirandola; Justos
e Queiroz, 2002). Além disso, foi identificada uma atividade antineoplasica significativa
contra a cultura de células L1210 no extrato benzénico da espécie (Matsunaga; Saitoh
e Ohizumi, 1996).

O extrato EtOH: H20 (7:3) demonstrou uma atividade inibitoria significativa em
relacdo a aldose redutase (AR) do cristalino do rato. A substéancia isolada da fragao
ativa do extrato, 5,7,4'-trihidroxi-3,6-dimetoxiflavona, foi identificada como a
responsavel pela maior atividade inibidora de AR conforme descrito por Shimizu e
colaboradores (1987).

4.2.6. Atividade Inseticida e Larvicida

De acordo com Macedo e colaboradores (1997), na concentragao de 100mg/L
o extrato derivado das partes aéreas de A. australe nao apresentou efeito sobre as
larvas de Aedes fluviatilis. No entanto, de acordo com pesquisas anteriores da autora
(Macedo, 1995 apud Macedo et al., 1997), observou-se uma interferéncia no

comportamento de oviposigao desta espécie.

No bioensaio de contato, a mortalidade sobre S. oryzae causada pelo extrato
metandlico a 5% das partes aéreas de A. australe alcangou cerca de 20% (Broussalis
et al., 1999).
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A tabela 1 resume as principais atividades bioldgicas de Acanthospermum

australe, conforme documentadas em estudos revisados. Ela compila informagdes

cruciais sobre os extratos testados, concentracbes aplicadas e o0s resultados

observados, evidenciando a ampla gama de propriedades bioativas atribuidas a

planta. Essas propriedades variam desde agbes antivirais até efeitos antibacterianos

e antifungicos, e sao atribuidas aos metabdlitos secundarios presentes, como lactonas

sesquiterpénicas, flavonoides e outros compostos fendlicos.

Tabela 1- Atividades bioldgicas atribuidas aos extratos de A. australe, incluindo
concentragdes aplicadas, tipos de extrato, organismos alvo, resultados observados e
as respectivas referéncias bibliograficas.

Atividade Microrganismos Tipo de Concentragcdo Resultado Referéncia
Biolégica Extrato Testada Observado
Herpesvirus Hidroetandlico 70 pg/mL ECso de 70 Martins et
Antiviral boyinc? tipo1e (herpes), 36 pg/mL al., 2011
poliovirus humano pg/mL (herpes) e
(poliovirus) 36 pg/mL
(poliovirus)

Antiviral ':‘f;psejj")mp'ex PO \retanélico 18,39 pg/mL E;igfe 18,39 jszaﬂ';’ et
- Herpes simplex tipo  Cloroférmico e 5,00 e 10,98 Alta at|Y|dade Cante’ro-
Antiviral 1 (HSV-1) hexanico ug/ml com baixa Gonzélez et

citotoxicidade al., 2023
Cladosporium
cladosporioides,
Fusarium
oxysporum var. H ?Igs~de .
Antifangica pinaster, Diclorometanico 5 e 10 mg/disco |n|b.|gao Portillo et al.,
Microsporum variando de 2001
16 a 27 mm
gypseum,
Trichophyton
mentagrophytes
Significativa
Antifungica Aspergillus niger Hidroetandlico 10 mg/mL atividade Adati, 2006
antifingica
Bacillus subtilis,
Micrococcus luteus, N
Listeria Diclorometanico Significativa Vivot et al.
Antibacteriana . s 100 pg/disco atividade ’
monocytogenes, e hidroalcéolico . . 2007
antibacteriana
Staphylococcus
aureus
Enterococcus Significativa
Antibacteriana faecalis, Shigella Hidroalcodlico 20 mg/mL atividade g/llallzng)jrén et
dysenteriae antibacteriana v
. .. Plasmodium Cloroférmico e 100% de .
Antiprotozoaria /i AJ hidrostandlico 00 HI/ML mortalidage /@t 2006
Antiprotozodria Acanthamoeba Etandlico e 10 mg/mL 100% de Castro et al.,
polyphaga aquoso mortalidade 2013
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Antioxidante i AQUOSO IC50 de 123 Alta atividade = Desmarchelier
q pg/mL antioxidante et al., 1997
Redugao de
0,
Antidlcera aguda - Hidroetandlico 400 mg/kg 49.13%na  p i 2006
area de lesao
estomacal
Alividade Matsunaga et
Antineoplasica Células L1210 Benzénico - antineoplasica 9
. al., 1996
significativa
o EtOH: H20 Alta atividade  Shimizu et al.,
Inibitéria Aldose redutase (7:3) - inibitaria 1987
Mortalidade Broussalis et
. . . . . o
Inseticida Sitophilus oryzae Metandlico 5% de 20% al.. 1999

Fonte: elaboragao do autor, 2024.
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5. Conclusao

Neste trabalho de revisdo sistematica foram analisadas 25 referéncias que
tratam de estudos fitoquimicos e/ou avaliagdo de atividades biologicas de A. australe.
O total de 46 substancias foram isoladas até o momento, sendo lactonas terpénicas e
compostos fendlicos as principais classes de metabdlitos secundarios isolados.
Apesar de ser amplamente utilizada na medicina tradicional para diversos fins, os
estudos disponiveis até o momento comprovaram as propriedades antivirais,
antibacterianas, antifungicas, antiprotozoarias, antioxidantes, antiulcera aguda,
antineoplasicas, inibitorias, inseticidas e larvicidas desta planta. Essas atividades
biolégicas estdo relacionadas as substancias isoladas, como lactonas
sesquiterpénicas, lactonas diterpénicas, sesquiterpenos, monoterpenos, flavonoides,

acidos fendlicos e outras.

A possibilidade de explorar a espécie em escala industrial para essas
finalidades ja comprovadas é promissora, especialmente por se tratar de uma erva
daninha amplamente distribuida pelo Brasil. Ha a necessidade de aprimorar as
pesquisas sobre essa espécie para investigar potenciais aplicagdes fitoterapicas

adicionais que ainda nao foram exploradas nos estudos atuais.
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