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As Ciências Biológicas é o campo do conhecimento que estuda a vida 
sob seus diferentes aspectos, como a fauna, a flora e outros seres vivos — 
inclusive o ser humano – além da forma como ela interage com o meio ambiente 
no planeta como um todo. As pesquisas realizadas por décadas abordando essa 
área nos forneceu dados para discutirmos a origem, a evolução, a adaptação 
e o funcionamento das espécies, bem como as relações dos organismos entre 
si, o que é extremamente importante para a implementação de políticas de 
conservação dos recursos naturais e de manutenção de espécies ameaçadas 
em extinção. Por outro lado, as Ciências Biológicas consegue interagir em nível 
científico com áreas como a indústria, a tecnologia farmacêutica, a pesquisa de 
base, a educação, a biomedicina, a medicina etc. 

Na obra aqui apresentada, “Ciências Biológicas: Tendências temáticas, 
realidades e virtualidades”, é proposta uma discussão sobre implementação 
de novas tecnologias, educação e conservação através de seus 10 capítulos, 
compostos por artigos científicos originais e revisões bibliográficas atuais, 
baseadas em trabalhos de pesquisa realizados em universidades e importantes 
centros de pesquisa. Por apresentar uma diversidade de temas bastante ampla 
em seu conteúdo, esta obra se torna perfeita para trazer ao seu leitor um olhar 
diferenciado, apresentando diferentes áreas profissionais se conectando e 
usando as Ciências Biológicas como fio condutor, agregando conhecimento 
atual e aplicado. 

A Atena Editora, prezando pela qualidade, conta com um corpo editorial 
formado por mestres e doutores formados nas melhores universidades do 
Brasil para revisar suas obras; isto garante que você terá uma obra relevante e 
qualidade em suas mãos. Esperamos que você aproveite. Boa leitura!

Daniela Reis Joaquim de Freitas
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RESUMO: As doenças tropicais negligenciadas representam um enorme desafio para a saúde 
pública no Brasil, por afetar populações mais pobres, e pela limitação nos medicamentos 
atualmente disponíveis. Conhecida no Brasil como Camapú, Physalis angulata Linn., 
é uma planta com grande importância na medicina popular por suas várias propriedades 
terapêuticas e pela produção de compostos ativos. Objetivou-se com esse trabalho avaliar o 
potencial antiparasitário de extratos de plantas de P. angulata cultivadas in vitro sob diferentes 
qualidades de luz (branca, azul, verde, vermelha e amarela). A atividade esquistossomicida 
do extrato de P. angulata cultivada sob luz vermelha mostrou 75% de ausência de motilidade 
dos vermes adultos às 72 horas de incubação na concentração 12.5 µg mL-1. Já o extrato de 
P. angulata cultivada sob luz azul, apresentou 100% de ausência de motilidade às 72 horas 
de incubação na concentração 200 µg mL-1. A atividade leishmanicida mostrou que o extrato 
cultivado sob luz verde reduziu a viabilidade de células promastigotas de L. amazonensis em 
73.56%, seguido do extrato de P. angulata cultivada sob luz vermelha (66.8%). Os valores 
de CI50 dos extratos testados foi de 17.72 µM e 12.38 µM para a luz verde e luz vermelha, 
respectivamente. Todos os extratos testados apresentaram baixa toxicidade contra linhagem 
normal de fibroblasto de pulmão humano GM07492A. Dependendo da qualidade da luz, 
respostas na produção de metabólitos secundários são evidentes. As luzes branca, azul, 
vermelha e verde apresentam diversos estudos que retratam seus potenciais biológicos. 
Neste estudo, sugere-se que a produção de compostos antiparasitários fora estimulada pelas 
luzes branca, azul, vermelha e verde, podendo ser responsáveis pelas atividades biológicas 
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descritas neste estudo.
PALAVRAS-CHAVE: Camapu, Cultura de tecidos, Leishmania amazonensis, Schistosoma 
mansoni.

1 |  INTRODUÇÃO
As doenças tropicais negligenciadas (DTN) são um grupo diverso de doenças 

transmissíveis que acometem pessoas mais pobres, que vivem sem o provimento de 
água limpa, sem saneamento e higiene adequados e, em estreito contato com vetores 
infecciosos e animais. Mais de um bilhão de pessoas em todo mundo são afetadas pelas 
DTN, principalmente em países tropicais e subtropicais, representando um enorme desafio 
em termos de saúde pública e para a economia dos países (VUITIKA et al., 2022). 

No Brasil, o quadro de DTN é inquietante, sendo responsável por uma enorme parte 
dessas doenças na América Latina, com destaque para doença de Chagas, esquistossomose 
e leishmaniose (HOTEZ, 2014; MARTINS-MELO et al., 2016). A esquistossomose se 
desenvolve após o contato com larvas do parasita Schistosoma mansoni, que são liberadas 
de caramujos hospedeiros em ambientes de água doce. No Brasil existem três espécies 
de moluscos que transmitem o S. mansoni, sendo que a espécie Biomphalaria glabrata 
destaca-se como o principal hospedeiro intermediário. 

Dados revelam que mais de 1,5 milhões de pessoas vivem em áreas de risco 
em praticamente todos os estados do Brasil, sendo que nas últimas duas décadas 
foram registradas mais de 10 mil mortes provocadas pela doença (BRASIL, 2018). Já 
a leishmaniose é uma doença causada por protozoários do gênero Leishmania que é 
prevalente em 88 países de quatro continentes, apresentando registros de infecção anual 
em mais de 1 milhão de casos (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2018; MENDOZA‐
ROLDAN et al., 2022).

As opções terapêuticas disponíveis para as diversas DTN são limitadas, insuficientes 
e apresentam uma série de problemas, tais como baixa eficácia, elevada toxicidade e a 
emergência de cepas resistentes ( DIAS et al., 2013). Este panorama ainda é agravado 
pela falta de investimentos no desenvolvimento de terapias melhoradas, tendo em vista que 
o retorno sobre o investimento é baixo e não garantido (TROUILLER et al., 2001), o que 
reflete em número reduzido de medicamentos desenvolvidos nas últimas décadas (NWAKA 
et al., 2009). 

Atualmente o tratamento da esquistossomose é baseado em um único fármaco, 
o praziquantel, um composto desenvolvido há mais de 30 anos (FRIEDMAN et al., 2018; 
ZANOLLA et al., 2018), que apresenta diversos efeitos colaterais (STELMA et al., 1995; 
CIOLI; PICA-MATTOCCIA, 2003). Já o tratamento da leishmaniose pode ser realizado 
utilizando-se antimoniais pentavalentes, e, no caso de cepas resistentes, a Anfotericina 
B e a Pentamidina. No entanto, esses fármacos apresentam elevada toxicidade, grande 
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número de efeitos adversos e alto custo, levando pacientes a desistirem do tratamento 
(BRASIL, 2018).

Frente à necessidade de encontrar novos fármacos que sejam mais eficazes, mais 
baratos e seguros, diversas estratégias de descoberta de compostos vêm sendo utilizadas, 
como a utilização de plantas medicinais, as quais possuem uma diversidade estrutural 
necessária para servirem de modelo para novas moléculas bioativas (ANNANG et al., 
2015).

Conhecida popularmente no Brasil como camapú, Physalis angulata Linn. é uma 
planta medicinal da família Solanaceae, com ampla adaptação ecológica e distribuição em 
regiões tropicais e temperadas do mundo (BASTOS et al., 2006; AM; NIDAVANI, 2014). 
É conhecida por suas propriedades etnofarmacológicas, tendo sido usada na medicina 
tradicional ao redor do mundo como analgésico (BASTOS et al., 2006), sedativo (AGRA et 
al., 2007), antirreumático (LAWAL et al., 2010), antidiurético (NANUMALA et al., 2012), anti-
inflamatório (COELHO-FERREIRA, 2009), antimalárico e antiasmático (RUIZ et al., 2010),  
entre outras. Desta planta já foram caracterizados inúmeros compostos químicos, incluindo 
diterpenos, ésteres, flavonoides, ceramidas e vitaesteroides, os quais são responsáveis 
por comprovadas atividades biológicas (TOMASSINI et al., 2000; LICODIEDOFF; 
KOSLOWSKI; RIBANI, 2013; ZHANG; TONG, 2014). Entre os vitaesteroides, as fisalinas 
são os compostos ativos mais encontrados em P. angulata (ZHANG; TONG, 2014). 

Diante da sua importância medicinal, trabalhos envolvendo espécies do gênero 
Physalis tem sido alvo de pesquisas em propagação (AZLAN et al., 2005; RAMADAN, 
2011; RAMAR; AYYADURAI; ARULPRAKASH, 2014) e, neste aspecto, técnicas de cultura 
de tecidos vegetais in vitro têm se mostrado promissoras com a finalidade de produzir 
compostos de interesse em aplicações biotecnológicas. Na cultura de tecidos vegetais in 
vitro é possível realizar o tratamento com elicitores, como a luz, a qual é considerada 
como gatilho e modulador de complexos mecanismos de desenvolvimento e regulação 
da planta, promovendo modificações na produção de metabólitos secundários (TOBIN; 
SILVERTHORNE, 1985; ZAVALA; RAVETTA, 2001; ZORATTI et al., 2014), o que abre 
perspectivas para a micropropagação e o estudo do efeito sobre os explantes in vitro 
(HUGHES, 1981; TAKEUI et al., 2017).

Dependendo da qualidade, intensidade e duração (fotoperíodo) da luz utilizada, 
respostas específicas são desencadeadas em plantas micropropagadas ( KAMI et al., 2010; 
HIGUCHI; HISAMATSU, 2016), as quais podem influenciar a fotossíntese, morfogênese 
e processos fisiológicos (HAHN; KOZAI; PAEK, 2000; LIN et al., 2013). Lâmpadas com 
diferentes comprimentos de onda (<400 ultravioleta; 400 a 450 violeta; 450 a 500 azul; 
500-570 verde; 570-590 amarelo; 590-610 laranja / âmbar; 610 a 760 nm vermelho), podem 
ser usadas para otimizar respostas específicas em cultura de tecidos (SINGH et al., 2015).

Diversos estudos mostram o impacto da luz no crescimento e produção de 
compostos. Em trabalhos com plantas de Lactuca sativa, a luz azul favoreceu maiores 
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concentrações no teor de carotenoides, polifenóis e antioxidantes totais (JOHKAN et al., 
2010), e o mesmo ocorrendo em plantas de Pisum sativum (WU et al., 2007). Ademais, o 
teor de teor de clorofila foi aumentado em Vaccinium myrtillus e Doritaenopsis ( SHIN et 
al., 2008; HUNG et al., 2016), bem como foi favorecido a biossíntese de fenilpropanoide, 
flavonoides, flavona, flavonol e ácido jasmônico em plantas de Picea abies (OUYANG et 
al., 2015). 

Outros estudos  (LIN et al., 2013; HERNÁNDEZ; KUBOTA, 2014;PEDROSO et al., 
2017) mostram que a luz azul e vermelha promovem maior crescimento das plantas devido 
os espectros de ação ter o máximo de absorção nestes comprimentos de onda. No entanto, 
faixas espectrais entre 520-610 nm (luzes verde, amarela e laranja) possuem menor 
influência no crescimento vegetativo e na fotossíntese das plantas (SINGH et al., 2015). 

Os efeitos da qualidade de luz em espécies micropropagadas tem chamado a 
atenção de pesquisadores na busca de melhoria nos aspectos morfogênicos e fisiológicos 
de plantas cultivadas in vitro, trazendo novas perspectivas para a produção e compostos 
com aplicações biotecnológicas (BATISTA et al., 2018). Considerando que as DTN ainda 
representam um enorme desafio para a saúde pública de diversos países, e a busca 
por novos compostos mais seguros e eficazes, objetivou-se com esse trabalho avaliar 
o potencial antiparasitário de plantas de extratos de P. angulata cultivadas in vitro sob 
diferentes qualidades de luz, com vistas a exploração do potencial biotecnológico da 
espécie. 

2 |  MATERIAIS E MÉTODOS

2.1 Obtenção do material vegetal e condições de cultivo in vitro
As mudas in vitro foram estabelecidas a partir de sementes de P. angulata no 

Laboratório de Cultura de Tecidos de Plantas do Instituto Federal de Educação, Ciência e 
Tecnologia de Goiás, campus de Rio Verde, estado de Goiás, Brasil. As sementes foram 
coletadas de frutos maduros de mudas cultivadas em viveiro do Instituto. Em câmara de 
fluxo laminar os frutos foram lavados por três vezes com água destilada e autoclavada. 
Para a extração das sementes, os frutos foram cortados ao meio com auxílio de pinça e 
bisturi, sendo que 30 sementes inoculadas em frascos contendo 40 mL de meio de cultivo. 
Os frascos contendo um explante cada, foram mantidos em sala de crescimento 
com fotoperíodo de 16/8 horas, com temperatura de 252°C, sob lâmpadas 
fluorescentes brancas, tipo luz do dia, com irradiância de 40 a 55 μmol m2 s-1. 
Após trinta dias, as plântulas estabelecidas in vitro obtidas foram repicadas, utilizando-se 
explantes da espécie oriundos da multiplicação (MURASHIGE; SKOOG, 1962).

2.2 Condições Experimentais
As plântulas foram subcultivadas e crescidas em condições de cultura idênticas 
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durante 7 dias para se estabelecerem e posteriormente foram transferidas para ambientes 
iluminados com diferentes lâmpadas coloridas, que tiveram a composição espectral dividida 
nas classes: luz branca (300-750 nm), azul (400-490 nm), verde (490-560 nm), vermelha 
(600-700 nm) e luz amarela (560-590 nm), usando lâmpadas fluorescentes Taschibra® 
de 40 W (Indaial, Santa Catarina, Brasil) com uma irradiação de 50 ± 5 μmol m2 s-1 sob 
fotoperíodo de 16 h. A qualidade espectral foi determinada usando um espectroradiômetro 
USB2000 (Ocean Optics, Dunedin, FL, EUA), e a intensidade da luz foi ajustada usando 
um sensor PAR (modelo QSO-S, Decagon Devices, Pullman, WA, EUA). As mudas foram 
mantidas desta maneira por 30 dias. As câmaras de luz foram seladas com um pano preto 
para evitar interferências de luz.

2.3 Obtenção do extrato bruto
Após este período, as plântulas foram removidas dos frascos e imediatamente 

pesadas para se obter a massa fresca de cada uma. Em seguida, estas foram secas em 
estufa de ventilação forçada a 35 °C até atingirem massa constante, sendo posteriormente 
pesadas para a obtenção de massa seca. 

Após o processo de estabilização e secagem, as plântulas de P. angulata oriundas 
do cultivo in vitro sob as diferentes qualidades de luzes foram maceradas em gral de 
porcelana para a obtenção de um pó seco. Das plântulas de cada qualidade de luz pesou-
se 200 mg de pó seco, que logo em seguida adicionou-se 5mL de metanol grau HPLC (J. 
T. Baker), e levadas a ultrassom (Schuster - Santa Maria, BR) por 30 min. Estes extratos 
foram avaliados quanto ao potencial esquistossomicida contra Schistosoma mansoni e 
leishmanicida contra Leishmania amazonensis, bem como seu ensaio de citotoxicidade.

2.4 Ensaio da atividade esquistossomicida
O ciclo biológico de Schistosoma mansoni, cepa LE (Luiz Evangelista) foi mantido 

pela passagem seriada em moluscos Biomphalaria glabrata, em camundongos Balb/c. Os 
ovos de S. mansoni presentes nas fezes de camundongos previamente infectados com o 
parasito foram recolhidos pelo método de Hoffmann e expostos por aproximadamente 1 hora 
sob luz para a liberação dos miracídios, os quais foram utilizados para infectar o hospedeiro 
intermediário (B. glabrata) e, após 38 a 43 dias, liberaram a forma infectante (cercárias) do 
parasita. Cerca de 200 cercárias foram inoculadas nos camundongos por via subcutânea. 
Após aproximadamente 49 dias, os casais dos parasitas adultos foram recuperados de 
camundongos por perfusão do sistema porta-hepático (SMITHERS; TERRY, 1965). Todos 
os procedimentos foram realizados de acordo com as recomendações da Comissão de 
Ética de Uso de Animais da Universidade de Franca, sob protocolo CEUA nº 5199070417, 
aprovado em 10/05/2017.
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2.5 Avaliação dos extratos em vermes adultos mantidos in vitro
Os vermes adultos recuperados de camundongos Balb/c via perfusão do sistema 

porta-hepático foram lavados em meio RPMI 1640 (Gibco, Life Technologies, Gaithesburg, 
EUA) tamponado com HEPES 20 μM, pH 7.5, suplementado com penicilina (100 U mL-

1), estreptomicina (100 μg mL-1) e 10 % de soro bovino fetal (Gibco, Life Technologies, 
Gaithesburg, EUA). Posteriormente, vermes adultos (um macho e uma fêmea) foi 
transferido por poço em uma placa de cultura de 24 poços contendo o mesmo meio descrito 
anteriormente e incubados em atmosfera umidificante a 37°C na presença de 5% CO2. 

Após 24 horas de incubação, as amostras de cada qualidade de luz, previamente 
dissolvidas em dimetilsulfóxido (DMSO) foram adicionadas ao meio RPMI 1640 nas 
concentrações 12.5, 25, 50, 100 e 200 μg mL-1. Os parasitas foram incubados nas mesmas 
condições descritas anteriormente por 72 horas e monitorado a cada 24 horas usando 
um microscópio invertido (Leitz Diavert) para avaliar as condições gerais dos parasitas 
como a atividade motora. A motilidade dos vermes foi classificada como motilidade normal, 
sem motilidade (sem movimento em dois minutos de observação), motilidade diminuída 
(motilidade reduzida em comparação com os grupos de controle negativo), e movimento 
mínimo (movimento ocasional da cabeça e do corpo) (MANNECK; LLER; KEISER, 2009). 

Como controle negativo foram utilizados vermes adultos mantidos em meio RPMI 
1640 com o solvente das amostras (0.1% de DMSO), e como controle positivo foi utilizado 
vermes adultos incubados com 1.56 μg mL-1 de praziquantel (Sigma Aldrich), que causou a 
morte de 100% dos vermes após 24 horas de incubação. Foram avaliados oito vermes de 
parasitas por concentração. 

2.6 Ensaio da atividade leishmanicida
Para a manutenção do parasito, uma concentração de 5x106 formas promastigotas 

foram inoculadas na pata traseira de camundongos Balb/c machos, e, após o surgimento 
da lesão (aproximadamente 60-70 dias), as patas foram removidas com auxílio de uma 
tesoura cirúrgica e macerados para obtenção dos parasitos. Os parasitos coletados foram 
mantidos in vitro em meio RPMI 1640 suplementado com 10% de meio soro bovino fetal 
(SBF) e 10.000 U mL-1 de penicilina, 10.000 μg mL-1 de estreptomicina, e pH ajustado para 
7.4 a 25ºC em estufa BOD (Quimis). O meio de cultura foi trocado a cada dois dias, e a 
partir do sexto dia de cultura as formas promastigotas foram coletadas no sobrenadante. 
A manutenção do ciclo de L. amazonensis foi aprovado pela Comissão de Ética de Uso de 
Animais da Universidade de Franca, sob protocolo CEUA n° 046/15.

2.7 Triagem in vitro da atividade leishmanicida
Inicialmente foi realizada uma triagem dos extratos nas diferentes qualidades de 

luzes na concentração de 50 µg mL-1 contra as formas promastigotas de L. amazonensis. 
As culturas das formas promastigotas de L. amazonensis foram mantidas como descritas 
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anteriormente por 6 dias (início da fase estacionária) e cerca de 1x106 parasitos foram 
cultivados em placas de 96 poços contendo o mesmo meio. Os extratos vegetais das 
qualidades de luzes foram previamente dissolvidos em DMSO (Synth) e adicionados nas 
culturas em uma concentração final de 50 µg mL-1. 

As culturas foram incubadas a 25°C em estufa BOD (Quimis) por 24 horas e as 
atividades leishmanicida dos extratos foram determinados pela inibição do crescimento 
das formas promastigotas pela contagem em câmara de Neubauer (Global Glass) do 
número total de promastigotas vivas, levando-se em consideração a motilidade flagelar em 
microscópio óptico. Como controle negativo foi utilizado meio RPMI 1640 contendo 0.1 % 
de DMSO (Synth), e como controle positivo foi utilizado Anfotericina B (Eurofarma – São 
Paulo, Brasil) na concentração de 12.5 µg mL-1. Os resultados foram expressos como a 
média da porcentagem de inibição do crescimento em relação ao controle negativo (0.1% 
DMSO). Foram realizados três experimentos independentes em triplicata. Os extratos 
que apresentaram inibição do crescimento maior que 60% foram selecionados para a 
determinação dos valores de concentração inibitória 50% (CI50). 

2.8 Atividade leishmanicida dos extratos mais ativos contra as formas 
promastigotas de L.  amazonensis e determinação dos valores de concentração 
inibitória 50% 

Após a realização da triagem inicial, foram selecionados os extratos cultivados sob 
as luzes vermelha e verde para a continuação dos testes sobre L. amazonensis, por terem 
apresentado porcentagem de inibição do crescimento maior que 60% em um ou ambos os 
períodos testados. As culturas das formas promastigotas de L. amazonensis foram mantidas 
como descritas no item anterior por 6 dias (início da fase estacionária) e cerca de 1x106 
parasitos foram plaqueados em placas de 96 poços contendo meio RPMI 1640suplementado 
com 10% de SBF e 1% de antibiótico (Penicilina 10.000 UI mL-1 e Estreptomicina 10.000 mg 
mL-1). Os extratos foram previamente solubilizados em DMSO e adicionados nas culturas 
nas concentrações de 6.25 a 100 µM e Anfotericina B no range de 0.19 a 3.12 µM. 

As culturas foram incubadas a 25°C em estufa BOD (Quimis) por 24 e 48 horas 
e a atividade leishmanicida dos extratos foi determinada pela inibição do crescimento 
das formas promastigotas pela contagem em câmara de Neubauer do número total de 
promastigotas vivas, levando-se em consideração a motilidade flagelar em microscópio 
óptico. 

Como controle negativo foi utilizado meio RPMI 1640 contendo 0.1 % de DMSO e 
como controle positivo foi utilizado Anfotericina B na concentração de 1 µg mL-1. Foram 
realizados três experimentos independentes em triplicata. Os valores de CI50 foram 
determinados por meio de curvas de regressão não-linear utilizando o software GraphPad 
Prism versão 5.0 para Windows (GraphPad software, San Diego, USA).
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2.9 Ensaios de citotoxicidade in vitro
A citotoxicidade foi medida utilizando a toxicologia in vitro, avaliada com o uso 

do kit colorimétrico XTT (2,3-bis (2-methoxy-4-nitro-5-sulfophenyl)-2-H-tetrazolium-5-
carboxanilide) de acordo com as instruções do fabricante (Roche Diagnostics). A redução 
de XTT ocorre extracelularmente na superfície da membrana do plasma por meio de 
transporte de elétrons transmembranar (BERRIDGE; HERST; TAN, 2005). A técnica de 
XTT é um ensaio quantitativo para determinar a interrupção de uma função bioquímica 
crítica. Este ensaio quantifica a atividade mitocondrial, medindo-se a formação de cristais 
de formazan, produto formado pela redução do sal XTT (MOSMANN, 1983). 

Para a avaliação da atividade citotóxica utilizou-se metodologia descrita por Silva et 
al. (2016). Cerca de 1x104 de células normais de fibroblastos de pulmão humano (linhagem 
celular GM07492A) foram semeadas em microplacas de 96 poços, contendo cada poço 
100 µL de meio de cultura HAM F10/DMEN (Sigma Aldrich), suplementado com 10% de 
soro bovino fetal. As concentrações avaliadas para as amostras variaram de 19.5 a 2500 
µg mL-1. O controle negativo (sem tratamento), solvente (0.02% DMSO) e controle positivo 
(25% DMSO) também foram incluídos na placa. 

Após incubação a 36.5ºC por 24 horas, o meio foi removido e as células foram 
lavadas com 100 μL de tampão fosfato salino (PBS) e exposto a 100 μL de meio HAM F10 
sem vermelho de fenol. Em seguida, 25 μL de XTT foi adicionado a cada poço (plaqueados) 
e incubados a 36.5ºC por 17 horas. As absorbâncias de cada poço foram determinadas por 
leitor de microplacas em comprimento de 450 ηm e referência de 620 ηm, usando um leitor 
de Elisa (Tecan-SW Magellan versão 5.03 STD 2P).

A viabilidade celular foi expressa em % de células não tratada, que serviu de grupo 
controle negativo, a qual foi designado como 100%. Desta forma os resultados foram 
expressos em % de controle negativo. 

A citotoxicidade foi avaliada usando o parâmetro de resposta CI50, traçando a 
sobrevivência das células contra as respectivas concentrações dos tratamentos. Os 
experimentos foram realizados em triplicata. A análise estatística foi realizada utilizando o 
software GraphPrism versão 5.0.

3 |  RESULTADOS 

3.1 Atividade esquistossomicida in vitro
O potencial esquistossomicida dos extratos brutos de P. angulata oriundos do cultivo 

in vitro sob as diferentes qualidades de luzes foi avaliado in vitro frente aos vermes adultos 
de S. Mansoni, em comparação com o praziquantel como controle positivo. De acordo 
com a tabela 1, 100% dos pares de vermes adultos de S. mansoni incubados com extrato 
de P. angulata cultivada sob luz branca mostrou motilidade normal em 24, 48 e 72 horas 
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de incubação nas concentrações avaliadas. O extrato de P. angulata cultivada sob luz 
verde e amarela mostraram a motilidade diminuída de 25% com 48 horas de incubação 
na concentração 100 µg mL-1, e às 72 horas de incubação na concentração 200 µg mL-1, 
respectivamente.

Amostra

% de pares de vermes adultos com motilidade alterada em determinadas horas de incubação 
a

Motilidade 
normal b (%)

Sem 
motilidade b (%)

Motilidade 
diminuída b (%)

Motilidade 
mínima b (%)

24 48 72 24 48 72 24 48 72 24 48 72

Horas Horas Horas Horas

Controle c 100 100 100 0 0 0 0 0 0 0 0 0

DMSO d 100 100 100 0 0 0 0 0 0 0 0 0

PZQ e 0 0 0 100 100 100 0 0 0 0 0 0

Extrato Luz 
Branca f

12.5 µg mL-1 100 100 100 0 0 0 0 0 0 0 0 0

25 µg mL-1 100 100 100 0 0 0 0 0 0 0 0 0

50 µg mL-1 100 100 100 0 0 0 0 0 0 0 0 0

100 µg mL-1 100 100 100 0 0 0 0 0 0 0 0 0

200 µg mL-1 100 100 100 0 0 0 0 0 0 0 0 0

Extrato Luz 
Verde f

12.5 µg mL-1 100 100 100 0 0 0 0 0 0 0 0 0

25 µg mL-1 100 100 100 0 0 0 0 0 0 0 0 0

50 µg mL-1 100 100 100 0 0 0 0 0 0 0 0 0

100 µg mL-1 100 75 100 0 0 0 0 25 0 0 0 0

200 µg mL-1 100 100 100 0 0 0 0 0 0 0 0 0

Extrato Luz 
Amarela f

12.5 µg mL-1 100 100 100 0 0 0 0 0 0 0 0 0

25 µg mL-1 100 100 100 0 0 0 0 0 0 0 0 0

50 µg mL-1 100 100 100 0 0 0 0 0 0 0 0 0

100 µg mL-1 100 100 100 0 0 0 0 0 0 0 0 0

200 µg mL-1 100 100 75 0 0 0 0 0 25 0 0 0

Extrato Luz 
Azul f

12.5 µg mL-1 100 100 0 0 0 50 0 0 0 0 0 50

25 µg mL-1 100 100 75 0 0 25 0 0 0 0 0 0

50 µg mL-1 100 100 50 0 0 50 0 0 0 0 0 0

100 µg mL-1 100 100 50 0 0 50 0 0 0 0 0 0
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200 µg mL-1 100 100 0 0 0 100 0 0 0 0 0 0

Extrato Luz 
Vermelha f

12.5 µg mL-1 100 100 25 0 0 75 0 0 0 0 0 0

25 µg mL-1 100 100 75 0 0 0 0 0 25 0 0 0

50 µg mL-1 100 50 25 0 25 75 0 25 0 0 0 0

100 µg mL-1 75 75 75 0 25 25 25 0 0 0 0 0

200 µg mL-1 75 100 50  25 0 50  0 0 0  0 0 0
a % em relação a 8 pares de vermes adultos 
b Motilidade dos vermes, classificada como motilidade normal, sem motilidade (sem movimento 
em dois minutos de observação), motilidade diminuída (motilidade reduzida em comparação 
com os grupos de controlo negativo), e movimento mínimo (movimento ocasional da cabeça e 
do corpo).
c Parasita em meio RPMI 1640.
d Parasita em meio RPMI 1640 mais 0.1% de DMSO.
e Parasita incubado com PZQ (praziquantel) (1.56 μg mL-1).
f Parasita incubado com extratos de P. angulata cultivada sob diferentes luzes. 

Tabela 1 – Efeito de extratos de P. angulata cultivadas sob diferentes qualidades de luzes na motilidade 
de pares de verme adulto de S. mansoni.

Os melhores resultados foram apresentados pelo extrato de P. angulata cultivada 
sob luz vermelha, que apresentou 75% de ausência de motilidade às 72 horas de incubação 
na concentração 12.5 µg mL-1, e pelo extrato de P. angulata cultivada sob luz azul, o qual 
apresentou 100% de ausência de motilidade às 72 horas de incubação na concentração 
200 µg mL-1.

3.2 Atividade leishmanicida in vitro
Levando em consideração que a forma promastigota tem sido utilizada em vários 

estudos na análise preliminar de extratos vegetais com atividade leishmanicida, no presente 
trabalho, a atividade leishmanicida contra L. amazonensis dos extratos de P. angulata 
cultivada sob as luzes branca, azul, verde, vermelha e amarela foram avaliados em termos 
de inibição do crescimento após incubação por 24 horas a 25°C. O extrato de P. angulata 
cultivada sob luz verde na concentração de 50 µg mL -1 reduziu a viabilidade de células 
promastigotas de L. amazonensis em 73.56%, seguido do tratamento com o extrato de P. 
angulata cultivada sob luz vermelha (66.8%) (Figura 1). 
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Figura 1 – Viabilidade de células (%) promastigotas de L. amazonensis após 24 horas de incubação 
com extratos de plântulas de P. angulata cultivadas sob diferentes qualidades de luzes (Branca, 

Amarela, Verde, Azul e Vermelha).  

Resultados provenientes de três experimentos independentes realizados em triplicata (resultados 
expressos como média da porcentagem ± desvio padrão, em relação ao controle positivo (Anfotericina 

B - 12.5 µg mL-1) e em relação ao controle negativo (0.1% DMSO).

Na tabela 2 são mostrados os valores de CI50 para os extratos que apresentaram 
inibição do crescimento maior que 60%.

Amostra
Concentrações (µg) ± Desvio Padrão

CI50 (µg mL-1)
100 50 25 12,5 6,25

Luz Verde 99,49±0,87 61,87±1,31 27,12±0,93 22,27±1,64 7,89±0,48 17,72
(14,99-20,79)

Luz 
Vermelha 87,98±0,67 74,05±1,69 58,31±0,59 18,27±1,52 4,79±1,62 12,38

(11,14-13,79)
0,19 0,095 0,047 0,023 0,011

Anfotericina 
B 99,88±0,6 78,33±24,43 68,74±21,97 54,67±17,77 42,44±20,97

0,011
(0,0058 - 

0,019)

Tabela 2 – Atividade leishmanicida in vitro de extratos de P. angulata cultivadas sob as luzes verde e 
vermelha contra formas promastigotas de L. amazonensis e determinação dos valores de concentração 

inibitória de 50% após 24 horas de incubação.

Controle Positivo: Anfotericina B 1 µg/mL

Controle Negativo: Meio RPMI + 0,1% DMSO

Os valores de CI50 dos extratos metanólicos de P. angulata oriundos do cultivo sob 
as luzes verde e vermelha foi de 17.72 e 12.38 µg mL-1, respectivamente, contra as formas 
promastigotas de L. amazonensis.
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3.3 Ensaio citotoxicidade 
Os extratos metanólicos de P. angulata oriundas do cultivo sob as luzes branca, 

verde, amarela, azul e vermelha tiveram suas atividades citotóxicas avaliadas in vitro 
utilizando linhagens de células normais de fibroblastos de pulmão humano (GM07492A).

A figura 2 mostra as porcentagens de viabilidade das células normais de fibroblastos 
de pulmão humano pelo método do XTT, onde o sal XTT é convertido em azul de formazan, 
a partir de enzimas mitocondriais presentes somente nas células metabolicamente ativas 
(MOSMANN, 1983) e as concentrações avaliadas. 

Os resultados permitem verificar que, em todos os extratos de P. angulata cultivadas 
sob diferentes qualidades de luzes, não houve dependência da viabilidade celular em 
função da concentração do extrato, ou seja, não foram dose-dependentes. 

Figura 2 – Viabilidade celular de fibroblastos de pulmão de humano (GM07492A) tratadas com 
diferentes concentrações (19.5 a 2500 µg mL-1) de extratos de plântulas de P. angulata cultivadas sob 

diferentes qualidades de luzes (Branca, Amarela, Verde, Azul e Vermelha). 

Controle negativo (sem tratamento); Controle do solvente: 0.1% DMSO; Controle positivo: 25% DMSO.

Ademais, os resultados mostraram que todos os extratos de P. angulata cultivadas 
sob diferentes qualidades de luzes apresentam CI50 acima de 2500 µg mL-1 (Tabela 3), não 
apresentando, portanto, efeito citotóxico frente a células normais de fibroblastos de pulmão 
humano (GM07492A).

Concentração 
Extrato de luzes P. angulata

Branca Amarela Verde Azul Vermelha

CI50 µg mL-1 > 2500 > 2500 > 2500 > 2500 > 2500

Tabela 3 – Avaliação de CI50 dos extratos de P. angulata cultivadas sob diferentes qualidades de 
luzes, realizado por meio do ensaio de XTT com células normais de fibroblastos de pulmão humano 

(GM07492A). 
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4 |  DISCUSSÃO
A busca por plantas medicinais e compostos ativos podem abrem novas perspectivas 

no desenvolvimento de terapias medicamentosas frente à várias patologias. São bem 
descritos na literatura o uso de extratos e infusões de P. angulata na medicina tradicional 
para tratar várias enfermidades (RENGIFO-SALGADO; VARGAS-ARANA, 2013), bem como 
são mostrados em diferentes experimentos farmacológicos de testes in vitro e modelos in 
vivo as diversas atividades biológicas de seus compostos ativos ( TOMASSINI et al., 2000; 
SANTOS et al., 2003; BASTOS et al., 2008; SUN et al., 2016). No entanto, seu potencial 
antiparasitário frente a leishmaniose e esquistossomose permanecia desconhecido, ou 
pouco investigado.

Uma das estratégias de erradicação da esquistossomose é o combate aos caramujos 
vetores do S. mansoni. Diversas plantas brasileiras vêm sendo estudadas com ação 
moluscicida frente a espécie B. glabrata, como o Chenopodium ambrosioides (FRANK et 
al., 2018), Anadenanthera colubrina (SÁ et al., 2017) e Euphorbia umbellata (PEREIRA 
et al., 2017). Estudos envolvendo P. angulata também mostram a atividade moluscicida 
de seus extratos, como avaliado por Santos et al. (2003) utilizando extratos etanólicos de 
suas raízes na concentração de 500 mg L-1 frente a caramujos da espécie B. tenagophila; 
por Kamelia et al. (2006) utilizando extratos de acetato de etila das partes aéreas contra B. 
alexandrina, e, mais recentemente por Karamba (2015), o qual demostrou que os extratos 
aquosos na concentração de 50 mg L-1  levaram a letalidade de 100% de caramujos da 
espécie Bulinus globosus. 

No presente estudo foi testado extratos de P. angulata frente a cercárias de S. 
mansoni, e, a partir dos resultados obtidos foi possível observar que houve significativa 
ausência de motilidade dos vermes adultos de S. mansoni incubados com extratos de P. 
angulata cultivada sob luz vermelha, o qual apresentou 75% de ausência de motilidade 
às 72 horas de incubação na concentração 12.5 µg mL-1, e, pelo extrato de P. angulata 
cultivada sob luz azul, apresentando 100% de ausência de motilidade às 72 horas de 
incubação na concentração 200 µg mL-1. Nos trabalhos de Santos et al. (2011), utilizando 
P. angulata ex vitro, os extratos etanólicos desta espécie promoveu 100% de mortalidade 
de cercárias de S. mansoni na concentração de 100 mg L-1.

Adicionalmente, na triagem de atividade leishmanicida observou-se que o extrato 
de P. angulata cultivada sob luz verde na concentração de 50 µg mL-1 reduziu a viabilidade 
de células promastigotas de L. amazonensis em 73.5%, seguido do tratamento com 
o extrato de P. angulata cultivada sob luz vermelha (66.8%). Ademais, estes extratos 
apresentaram valores de CI50 de 17.72 µ mL-1 e 12.38 µ mL-1 para a luz verde e luz vermelha, 
respectivamente.

De acordo com estudo e critérios de Katsuno et al. (2015) para que uma substância 
seja promissora in vitro para leishmaniose, esta deve apresentar CI50 menor que 10 µ mL-1 
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sobre a forma intracelular de Leishmania spp. Desse modo, apesar do não isolamento de 
nenhuma substância, os extratos verde e vermelho de P. angulata apresentam valores de 
CI50 próximos do sugerido como promissora. Não há relatos da literatura sobre a atividade 
leishmanicida de extratos de P. angulata cultivada in vitro sob diferentes qualidades de 
luzes. No entanto, trabalhos com extratos de P. angulata ex vitro (DA SILVA et al., 2015b) 
mostram o potencial leishmanicida desta espécie, onde extratos aquosos das suas raízes, 
na concentração de 100 µg mL-1, promoveu a redução de 99,8% de células promastigotas 
de L. amazonensis. 

A citotoxicidade foi avaliada com os extratos de P. angulata, frente a linhagem 
normal de fibroblastos de pulmão humano (GM07492A). Todos os extratos testados não 
apresentaram toxicidade, não obtendo CI50 na maior concentração avaliada (2500 µg mL-1).

É bem relatado na literatura a fitoquímica de P. angulata por conter compostos 
fenólicos, flavonoides, diterpenos, vitaesteroides e fisalinas nas suas raízes e folhas 
(TOMASSINI et al., 2000; BASTOS et al., 2006; RENGIFO-SALGADO; VARGAS-ARANA, 
2013; İZLI et al., 2014). A rutina é um flavonoide com ampla gama de propriedades 
terapêuticas (SHARMA et al., 2013), sendo que sua atividade moluscicida foi comprovada 
frente às espécies B. alexandrina e Bulenus truncatus, utilizando extratos etanólicos de 
Calendula officinalis (EL-SHEIKH et al., 2012), e a atividade leishmanicida deste flavonoide 
foi demonstrada em condições in vitro pelos extratos de Cordia myxa frente à L. major e 
L. infantum. Em estudos anteriores deste grupo de pesquisa com extratos de P. angulata 
cultivada in vitro, a luz azul e vermelha favoreceu o acúmulo de rutina nesta espécie, o que 
pode ser um indicativo da atividade esquistossomicida (DE SOUZA, 2019). 

Já as fisalinas são os compostos ativos mais encontrados em P. angulata (ZHANG; 
TONG, 2014), apresentando diversas propriedades biológicas ( TOMASSINI et al., 2000; 
CURI et al., 2017), como tripanomicida (MEIRA et al., 2015), leishmanicida (CHOUDHARY 
et al., 2007; GUIMARAES et al., 2009; DA SILVA et al., 2015a) e moluscicida (SANTOS et 
al., 2003). 

A luz é um fator abiótico que influencia o desenvolvimento  morfológico e fisiológico 
de plantas, promovendo defesa contra herbívoros, patógenos e estresse oxidativo através 
da regulação da biossíntese de metabólitos secundários ( LEGRIS et al., 2013; BATISTA et 
al., 2018). Ademais, o controle da composição e qualidade de luz na produção de plântulas 
in vitro permite respostas específicas no vegetal (SÆBØ; KREKLING; APPELGREN, 1995; 
MACEDO et al., 2011), estando envolvida na regulação de vias biossintéticas de pigmentos, 
como por exemplo carotenoides, e compostos bioativos, como flavonoides e terpenoides 
(TAULAVUORI et al., 2017). 

Na cultura in vitro de calos e brotos de várias espécies, as diferentes qualidades de 
luz fornecidas por lâmpadas fluorescentes têm sido utilizadas para estimular a fotossíntese, 
morfogênese e a biossíntese de compostos químicos de interesse (SZOPA; EKIERT, 
2016TO;GAZOLLA et al., 2017; PEDROSO et al., 2017). 
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Além disso, lâmpadas com diferentes comprimentos de onda (violeta, azul, verde, 
amarelo e vermelho) vem sendo utilizadas para estimular vários processos fisiológicos em 
plantas cultivadas in vitro (SZOPA; EKIERT, 2016; TAULAVUORI et al., 2017), sendo que 
esta estimulação é feita através da ativação seletiva de diferentes fotorreceptores, que 
induzem respostas fotomorfogênicas nas plantas (THORPE, 2003; DA SILVA et al., 2015a), 
as quais incluem os fitocromos que absorvem a luz vermelha, e criptocromos e fototropinas 
que absorvem a luz azul (HIGUCHI; HISAMATSU, 2016).

Em estudos com culturas de tecido in vitro, dados mostram que a fotossíntese é 
fortemente influenciada por luz vermelha e azul, uma vez estas são as principais fontes 
para a absorção de CO2 fotossintética em plantas (OUYANG et al., 2015; MANIVANNAN 
et al., 2017). 

Outros trabalhos trazem que a luz azul (400-500 nm) controla o fototropismo, o 
crescimento das folhas, crescimento do caule, concentrações de clorofila, abertura 
estomática e acumulação de antioxidantes. Já a luz vermelha (660 nm) é importante no 
desenvolvimento do complexo do fotossistema, controlando a germinação, a função do 
cloroplasto e o crescimento do caule e do pecíolo (SÆBØ; KREKLING; APPELGREN, 
1995; GOINS et al., 1997; MOON et al., 2006;CARVALHO; FOLTA, 2017;TAKEUI et al., 
2017). 

Ademais, muitos estudos mostram a relação positiva das luzes azul e vermelha na 
produção de metabólitos secundários. A luz azul estimulou a produção de flavonoides em 
Swertia chirata (GUPTA; KARMAKAR, 2017), lignanas em Schisandra chinensis (SZOPA; 
EKIERT, 2016), ácidos fenólicos em Rehmannia glutinosa (MANIVANNAN et al., 2015), e 
em Panax ginseng (PARK et al., 2013). Já em trabalhos com a luz vermelha, esta promoveu 
a produção de monoterpenos em Achillea millefolium (ALVARENGA et al., 2014) e ácidos 
fenólicos totais em Eleutherococcus senticosus (SHOHAEL et al., 2006).

5 |  CONCLUSÕES
A avaliação esquistossomicida mostra que há significativa ausência de motilidade 

dos vermes adultos de S. mansoni incubados com extratos de P. angulata cultivada sob 
luz vermelha, o qual apresentou 75% de ausência de motilidade às 72 horas de incubação 
na concentração 12.5 µg mL-1, e, pelo extrato de P. angulata cultivada sob luz azul, 
apresentando 100% de ausência de motilidade às 72 horas de incubação na concentração 
200 µg mL-1. 

Ao observar a viabilidade de células promastigotas de L. amazonensis, o extrato de 
P. angulata cultivada sob luz verde na concentração de 50 µg mL-1 reduziu a viabilidade 
em 73,5%, seguido do extrato cultivado sob luz vermelha (66.8%). Estes dados levaram a 
determinação do CI50 destes dois extratos, obtendo-se valores de 17.72 µ mL-1 e 12.38 µ 
mL-1 para a luz verde e luz vermelha, respectivamente, caracterizando P. angulata cultivada 
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in vitro como promissor agente leishmanicida.
Na avaliação da citotoxicidade, foram utilizadas linhagens normais de fibroblastos 

de pulmão humano (GM07492A). Todos os extratos testados de P. angulata cultivado in 
vitro não apresentaram toxicidade, obtendo CI50 acima de 2500 µg mL-1.

A luz é um dos mais importantes fatores ambientais que afetam a biossíntese de 
compostos em plantas, permitindo a relação dose-resposta positiva. Ademais, dependendo 
da qualidade da luz, respostas na produção de metabólitos secundários são evidentes. 
As luzes branca, azul, vermelha e verde apresentam diversos estudos que retratam seus 
potenciais biológicos. 
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