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RESUMO: Libidibia ferrea (Mart. ex Tul.) L.P. Queiroz é uma espécie arbérea nativa do Brasil que
apresenta diversas atividades biolégicas descritas na literatura cientifica. Seus efeitos farmacolédgicos
estdo relacionados A presenca de metabdlitos secundirios bioativos, despertando interesse para o
desenvolvimento de fitoterdpicos e novos produtos terapéuticos. Entretanto, devido ao crescente uso da
espécie na medicina tradicional e em pesquisas farmacoldgicas, torna-se necesséria a avaliacdo de seus
possiveis efeitos téxicos por meio de estudos toxicolégicos. Dessa forma, o presente trabalho teve como
objetivo analisar pesquisas e estudos cientificos relacionados a toxicidade de Libidibia ferrea. Este estudo
consiste em uma revisdo sistemadtica da literatura, sem restricdo de periodo de publicacdo. Os descritores
utilizados foram “Libidibia ferrea”, “Caesalpinia ferrea” e “Toxicidade”, bem como seus equivalentes
em inglés e suas combinagdes utilizando o operador booleano “AND”. As bases de dados consultadas
foram PubMed, ScienceDirect, Scientific Electronic Library Online (SciELO) e Portal de Periédicos
CAPES. Os resultados demonstraram que os extratos de Libidibia ferrea/Caesalpinia ferrea, quando
administrados em doses adequadas, apresentam baixa toxicidade, com evidéncias de toxicidade

principalmente durante o periodo gestacional.
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ABSTRACT: Libidibia ferrea (Mart. ex Tul.) L.P. Queiroz is a tree species native to Brazil that presents
several biological activities described in the scientific literature. Its pharmacological effects are
associated with the presence of bioactive secondary metabolites, attracting interest for the development
of herbal medicines and new therapeutic products. However, due to the increasing use of this species in
traditional medicine and pharmacological research, the evaluation of its potential toxic effects through
toxicological studies becomes necessary. Therefore, the present study aimed to analyze scientific
research related to the toxicity of Libidibia ferrea. This study consists of a systematic literature review
without restriction regarding publication period. The descriptors used were “Libidibia ferrea”,
“Caesalpinia ferrea”, and “Toxicity”, as well as their English equivalents and combinations using the
Boolean operator “AND”. The databases consulted were PubMed, ScienceDirect, Scientific Electronic
Library Online (SciELO), and the CAPES Journal Portal. The results demonstrated that Libidibia
ferrea/Caesalpinia ferrea extracts, when administered at appropriate doses, present low toxicity, with

evidence of toxicity mainly during the gestational period.

Keywords: Libidibia férrea. Juci. Herbal medicines. Toxicity.
. INTRODUGAO

De forma geral, as plantas sdo capazes de produzir substincias quimicas como forma de
se proteger de fatores abiéticos, tais substincias sdo classificadas como metabdlitos secundérios.
Esses metabdlitos sdo os responsiveis pelas atividades farmacolégicas produzidas pelas plantas
medicinais e se tornaram alvo de pesquisadores como fonte de matéria prima para descoberta
de novas moléculas bioativas e no desenvolvimento de novos medicamentos (Sa-Filho et al.,
2021).

Dentre as plantas medicinais encontramos Libidibia ferrea, irvore de grande porte
presente nas regides norte e nordeste do Brasil, conhecida pelos nomes “pau-de-ferro” e “juca”.
L. ferrea é amplamente utilizada pela populacio em preparagdes e remédios caseiros por
apresentar efeitos bioldégicos comprovados cientificamente; essa espécie conta com atividades
farmacolégicas como: anti-inflamatéria, analgésica, antimicrobiana, antifingica, antioxidante,
hipoglicemiante, entre outras (Lima et al., 2024). Os componentes responsaveis pelas atividades
biolégicas de L. ferrea sio em sua grande maioria polifendis que apresentam grande potencial
quando empregados na terapéutica de diversas enfermidades que acometem o ser humano

(Ferreira et al., 2016).
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Apesar de serem produtos naturais, os medicamentos feitos com plantas medicinais nio
podem ser considerados atéxicos e sua seguranca deve ser confirmada através de testes
toxicolégicos e seu uso deve ser realizado de forma racional (Rogério; Ribeiro, 2021).

A realizagio dos testes toxicolégicos é de extrema importincia para caracterizagdo de
fatores como riscos de intoxica¢io aguda, defini¢do de dose, orgios alvo, atuagio da substincia
no organismo animal e humano, bem como problemas relacionados ao possivel surgimento de
tumores e de problemas relacionados a reproducio de mamiferos (Yan; Chen; Wang, 2013).

Por ser material de estudo no desenvolvimento de novos medicamentos, faz-se
necessaria a avalicdo nio apenas da eficicia como também dos possiveis efeitos téxicos de L.
ferrea, através da realizacio de estudos e testes toxicoldgicos variados que comprovem a
seguranca de seu uso, nesse sentido, o objetivo da presente pesquisa foi descrever pesquisas e

estudos cientificos que abordam testes de toxicidade para avaliar os possiveis efeitos téxicos de

L. ferrea (Mart. ex Tul.) L.P. Queiroz.

2. REFERENCIAL TEORICO
2.1 Plantas medicinais e fitoterdpicos

A utilizagio das plantas medicinais para tratamento de doencas é uma pritica antiga do
homem, o que leva a diversos estudos e pesquisas acerca de suas diversas atividades
farmacolégicas. O Formulario de Fitoterdpicos da Farmacopeia Brasileira, em suas definicdes,
apresenta planta medicinal como “espécie vegetal, cultivada ou nio, utilizada com propésitos
terapéuticos e/ou profilaticos” (Brasil, 2021).

No Brasil, o entendimento e uso de plantas para fins terapéuticos é advindo
principalmente dos povos indigenas que possuiam conhecimento dessas e se seu uso seria
benéfico ou até mesmo téxico (Rocha et al., 2021). Esses conhecimentos foram apresentados no
Tratado Descritivo do Brasil de 1587, primeiro documento brasileiro onde eram descritos os
medicamentos produzidos através de plantas que eram utilizados pelos indigenas e passaram a
ser necessérios para a populagio no periodo da colonizagio, escrito por Gabriel Soares de Souza
(Argenta et al., 2011).

As substincias responsaveis pela atividade terapéutica das plantas sdo provenientes do
metabolismo secundirio, responsével pela producio de compostos quimicos n3o essenciais para

as plantas (Borges; Amorim, 2020). Os metabélitos secundérios sio moléculas complexas que

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educag¢io. Sao Paulo, v. 12, n. 6, jun. 2026.
ISSN: 2675-3375



Revista Ibero-
Americana de
Humanidades,
Cienciase
Educagio

. . . ~e A . N . . R DPEN@ACCESS
. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

sdo produzidas para garantir o desenvolvimento das plantas no meio ambiente, motivo pelo
qual s3o especificos em cada espécie. Essas substincias apresentam diversas atividades
biolégicas e seu isolamento e identificagio virou alvo de estudos e pesquisa para o
desenvolvimento de novos medicamentos (S4-Filho et al., 2021).

Os fitoterdpicos tém como Insumo Farmacéutico Ativo Vegetal (IFAV) a droga vegetal,
obtida da planta vegetal, ou o derivado vegetal, que é produzido diretamente da planta medicinal
ou da droga vegetal (Figura 1) (ANVISA, 2022).

Tendo como finalidade a seguranga, eficicia e a qualidade do emprego e uso correto de
plantas medicinais e fitoterdpicos, foram criadas regulamentaces nacionais que
implementaram a¢des voltadas a atengdo a satide e melhorias na qualidade de vida da sociedade

(Esteves et al., 2020).

Figura 1 - Insumo Farmacéutico Ativo Vegetal dos fitoterdpicos.
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Fonte: ANVISA, 2022.

Em 2006, através do decreto N2 5.813, foi aprovada a Politica Nacional de Plantas
Medicinais e Fitoterdpicos (PNPMF) que tem como objetivo garantir o acesso seguro e o uso
racional desses produtos, bem como o uso sustentdvel da biodiversidade e o desenvolvimento
da cadeia produtiva e da inddstria brasileira (Brasil, 2006).

Ainda em 2006, com base nas diretrizes da Organiza¢io Mundial Da Satde (OMS), foi

aprovada a Politica Nacional de Priticas Integrativas e Complementares (PNPIC) que abrange

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educag¢io. Sao Paulo, v. 12, n. 6, jun. 2026.
ISSN: 2675-3375



Revista Ibero-
Americana de
Humanidades,
Cienciase
Educagio

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

a medicina tradicional e complementar no idmbito do Sistema Unico de Sadde (SUS),
consolidando o uso e desenvolvimento das praticas fitoterdpicas no pais (Veloso et al., 2023).
Em maio de 2014, foi publicada a Resolugio da Diretoria Colegiada N2 26 (RDC n®
26/2014), que tem como finalidade o registro de medicamentos fitoterdpicos e o registro e a
notificacio de produtos tradicionais fitoterdpicos. Nela sio considerados fitoterdpicos o
Medicamento Fitoterdpico (MF) e o Produto Tradicional Fitoterdpico (PTF); esses diferem

entre si em alguns pontos, apresentados no Quadro 1.

Quadro 1 - Principais diferencas entre os fitoterapicos considerados pela RDC 26/2014.

Produto Tradicional Fitoterapico
Diferencas Medicamento Fitoterapico (MF)
(PTF)
Comprovagio de Seguranca e Por demonstragio de tempo de
Por estudos clinicos
Eficacia/Efetividade (SE) uso
Boas Praticas de Fabricagio
Segue a RDC n? 17/2010 Segue a RDC n? 13/2013
(BPF)
Informacdes do fitoterdpico para Disponibilizadas no Folheto
Disponibilizadas na Bula
o consumidor final informativo
Formas de obter a autorizagio de Registro, Registro simplificado
Registro ou
comercializagdo junto & Anvisa ou
Registro simplificado
Notificacio

Fonte: Brasil, 2014.

As aplicagdes de normas e regulamentacGes agem em conjunto para que ocorra o registro
e notificacdo de novos fitoterdpicos no Brasil. Elas envolvem diversas etapas da produgio dos
fitoterdpicos, que vio desde a solicitagdo do registro, do controle de qualidade durante a
produgio, até a garantia da eficicia e seguranga do produto final a ser comercializado (Brasil,
2014). A Figura 2 tem um esquema apresentando as normas aplicadas para notificacio e registro

de fitoterédpicos.
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Figura 2 - Normas aplicdveis para notificacio e registro de MF e PTF.

RDC 17/2010
RDC 47/2009 BPF (MF)
Bula (MF) — RDC 13/2013
RDC 26/2014 BPF (PTF)
Folheto
informativo (PTF) Lal¢-500/1376 - 96/2008
Decreto 8.077/2013 Propaganda
RDC 333/2003 e
RDC 71/09 e
Rotulagem (MF) 2
RDC 26/2014 0/2 RE91/2004
Rotulagem (PTF) REGISTRO de . T Pés-registro
RE 1/2005 NOTIFICACAO « RDC 138/2003
Estabilidade L4 1 GITE
RE 89-9/2?03 RDC 81/2008
Validagao Importagao
IN02/2014 RDC 4/2009
Registro simplificado Farmacovigilancia

Fonte: Brasil, 2014.

O crescimento das inddstrias farmacéuticas, com o passar dos anos, fez com que o uso
de plantas como forma de tratamento fosse reduzido e substituido pelos medicamentos
sintéticos; porém, os efeitos adversos e a toxicidade observada no uso desses medicamentos
culminaram na busca por novas alternativas terapéuticas. Nesse cendrio observa-se o emprego
da fitoterapia, que aplicada de forma correta apresenta diversos beneficios quando comparada
aos medicamentos sintéticos, dentre eles: baixa toxicidade e menos efeitos adversos (Soares et

al., 2020).

2.2 Libidibia ferrea (MART. EX TUL.) L.P. QUEIROZ

Pertencente da familia Fabaceae, a Libidibia ferrea (Mart. Ex Tul.) L.P Queiroz é uma
drvore nativa brasileira, encontrada principalmente nas regides norte e nordeste do pais, era
conhecida pelo nome Caesalpinia ferrea e é popularmente chamada de “jucd” ou “pau-ferro”. L.
ferrea apresenta altura de 10 a 15 metros de altura, com tronco fino, folhas do tipo bipinado, com

frutos indeiscentes e vagem dura de coloragio marrom-escura (Ferreira; Soares, 2015).
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Figuras - Arvore de Libidibia ferrea encontrada na cidade de Pesqueira / PE.

Fonte: Lima et al., 2021.

Além de ser utilizada amplamente pela sociedade no preparo de chis e de medicamentos
caseiros como lambedor e garrafadas, a L. ferrea conta com efeitos terapéuticos comprovados
por pesquisas e estudos cientificos. Tais efeitos terapéuticos ocorrem devido a atividades
farmacolégicas desta planta, como: anti-inflamatéria, analgésica, antimicrobiana, antifiingica,
antioxidante, hipoglicemiante, entre outras (Lima et al., 2024).

O estudo fitoquimico de extratos obtidos de diversas partes da planta identificou a
presenca de flavonoides e taninos, dentre outros compostos fendlicos; esses compostos fendlicos
sdo os principais responsaveis pela agio biolégica e apresentam grande potencial contra diversas
doengas que afetam o ser humano. Dentre os compostos, os taninos hidrolisdveis sdo o principal
composto quimico presente na L. ferrea (Ferreira et al., 2016).

Um estudo realizado em ratos, que tinha como objetivo analisar a composi¢io
fitoquimica e atividades anti-inflamatdrias e antinociceptiva, observou que tanto o extrato
bruto como fracdes do fruto de L. ferrea eram capazes de modular o processo inflamatério ao
reduzir a quantidade de células inflamatérias no local da inflamagio. Ainda nesse estudo,
observou-se a atividade antioxidante mediada pela presenca do 4cido eldgico que diminuiu o
estresse oxidativo analisado através da redugio dos niveis de glutationa. Outro fator analisado

foi o efeito supressor sobre os mediadores pré-inflamatdrios causados pela inibi¢do de enzimas
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envolvidas no processo inflamatério, comprovando a agdo antinociceptiva de L. ferrea (Falcio
et al., 2019).

A atividade antimicrobiana foi analisada em um estudo que tinha como objetivo analisar
o potencial do extrato de L. ferrea frente a infeccSes em aves causas pela Salmonella spp e
Escherichia coli. Os resultados obtidos comprovaram a ac3o antimicrobiana dos extratos, tanto
de forma isolada como sinérgica, potencializando outros compostos medicamentosos; a
caracteristica lipofilica dos compostos fendlicos encontrados nos extratos de L ferrea é um dos
possiveis mecanismos de agio envolvidos na a¢do contra os microrganismos, pois eles se
acumulam na camada bilipidica da membrana dessas células causando rupturas e levando a um
desequilibrio nas funcdes das bactérias (Macedo et al., 2024).

Efeitos do extrato de L. ferrea em ratos diabéticos foram analisados em outro estudo, que
avaliou as propriedades hipoglicemiantes verificando a ativagdo de enzimas que atuam na
captacdo da glicose. Infere-se que o fitoquimico responsivel pela redugio dos niveis glicémicos
dos ratos presentes nesse estudo seja devido a presenca de taninos condensados - uma vez que
os taninos hidrolisdveis n3o s3o tdo potentes nessa acdo — que apresentam catequinas em sua
estrutura e essas tém alta atividade hipoglicemiante. Este estudo possibilitou observar que o
efeito do extrato utilizado é extra-hepitico e que o efeito hipoglicemiante é através de
mecanismos moleculares que modulam o metabolismo da glicose (Vasconcelos et al., 2011).

A Farmacopeia Brasileira apresenta algumas especificagdes quanto as concentragdes de
taninos gerais e 4cido galico que deve conter na droga vegetal da casca (8,0 % e 0,029%) e do fruto
(9,0% e 1,0%) de L. ferrea; além de indicar a realizagio de identificagio e doseamento, consta
também a embalagem (hermeticamente fechado) e o armazenamento (abrigado de luz e calor),

que sdo necessérios para manter as propriedades da droga (Brasil, 2019).

2.3 Estudos de toxicidade de plantas medicinais

O uso de plantas como forma terapéutica é realizado pelo homem a bastante tempo e até
hoje é uma pritica comum, porém um dos grandes problemas é o uso dessas plantas sem
acompanhamento e conhecimento devido, o que leva ao risco de intoxica¢des. Os efeitos téxicos
dos metabdlitos secunddrios que sdo produzidos pelas plantas podem desenvolver patologias,
alteracdes no organismo e até mesmo levar o individuo a ébito (Campos et al., 2016).

Tendo em vista os possiveis riscos das plantas medicinais e dos produtos derivados de

seus compostos quimicos, sdo realizados estudos farmacodinimicos e toxicolégicos que tém
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como objetivo definir os riscos inerentes a esses compostos, bem como sua dose e beneficios.
Normalmente, sio realizados testes de: toxicidade aguda, toxicidade de doses repetidas,
toxicidade reprodutiva, ensaios toxicolégicos de mutagénese e carcinogénese, entre outros testes
que avaliem a toxicidade (Fernandes; Félix; Nobre, 2016).

No Brasil, a Agéncia Nacional de Vigilincia Sanitiria (ANVISA) publicou o Guia de
Estudos Nio Clinicos de Toxicologia e Seguranca Farmacolégica que sdo necesséirios para
desenvolvimento de medicamentos; nele constam conceitos e os critérios aplicados a cada tipo
de estudo de toxicidade, informando a espécie de animal utilizada como modelo que deve ser
empregado no teste e sua quantidade, a dosagem e vias de administracio, o periodo e os
parimetros de observacio que devem ser analisados para verificar a seguranca de novos
medicamentos (Brasil, 2013).

Os estudos de toxicidade aguda avaliam a toxicidade de uma substincia, administrada
uma ou mais vezes, em um periodo de até 24 horas (Brasil, 2013). Esse estudo indica os riscos de
intoxica¢do aguda, servindo de base para o ajuste de doses em outros testes de toxicidade e
contribuindo para a avaliacdo da seguranca das substincias quimicas utilizadas no
desenvolvimento de medicamentos (Silva et al., 2021).

Estudos de toxicidade de doses repetidas definem, através de administra¢Ges repetidas,
informacdes acerca dos efeitos téxicos, érgio alvo, além dos efeitos na fisiologia de forma geral;
indicam também bases para o nivel de dose sem observagio de efeito adverso (NOAEL do inglés
no observable adverse effect level) e para o menor nivel de dose com observagdo de efeito adverso
(LOAEL do inglés lowest observable adverse effect level) (Brasil, 2013). Esses estudos podem variar
em seu periodo de duragio e sdo baseados no tipo de substincia e em sua aplicagio terapéutica,
podendo caracterizar os efeitos téxicos subcrénicos e crénicos (Yan; Chen; Wang, 2013).

Para identificar os efeitos das substincias na reprodu¢io de mamiferos, sdo realizados os
estudos de toxicidade reprodutiva, esses sio testes realizados in vivo e em trés diferentes fases:
durante a fertilidade e desenvolvimento embrionario, no desenvolvimento pré-natal e pés-natal
e no desenvolvimento embrio-fetal. J4 os estudos de genotoxicidade, realizados in vivo e in vitro,
tem por finalidade avaliar a capacidade das substincias de causar mutages genéticas e
cromossdmicas nos individuos (Brasil, 2013).

Para medica¢des de uso prolongado ou no tratamento de condi¢Ses crénicas, sio

indicados também os estudos de carcinogenicidade; esses testes avaliam a capacidade da
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substincia em estudo de desenvolver tumores nos animais modelo e dos riscos de o mesmo
acontecer em humanos (Yan; Chen; Wang, 2013).

Atualmente, a maioria dos estudos sio realizados em animais e como forma de reduzir,
substituir ou refinar os métodos em uso para diminuir o sofrimento dos animais, sdo analisados
métodos alternativos. Em 2022 o Conselho Nacional de Controle de Experimentacio Animal
(CONCEA), por meio da resolugio normativa n2 56, tornou oficial o uso de alguns métodos
alternativos validados, que devem substituir obrigatoriamente os métodos originais dos estudos

toxicolégicos até o ano de 2027 (Brasil, 2022).

3. METODOLOGIA

O presente estudo trata-se de uma revisio sistemética da literatura, sem defini¢do do
periodo de publicagio dos trabalhos cientificos. Os descritores foram previamente verificados
na plataforma Descritores em Ciéncias da Satdde (DeCS), sendo utilizado os seguintes termos:
Libidibia ferrea, Caesalpinia ferrea e Toxicidade, seus equivalentes em inglés e suas combinagdes
utilizando o operador booleano AND. As bases de dados utilizadas como ferramenta de pesquisa
foram: PubMed, Science Direct, Scientific Electronic Library Online (Scielo), e o Portal de Periédicos
da CAPES. Os critérios para inclusio e exclusio foram utilizados e aplicados, durante a
pesquisa nas bases de dados, para selecdo dos artigos finais utilizados no trabalho; os critérios

estio melhor descritos no Quadro 2.

Quadro 2 - Critérios de inclusdo e exclusdo utilizados para selecdo de artigos.

Critérios de Inclusio Critérios de exclusio
Estudos experimentais de anélises toxicolégicas de Estudo que abordam atividade téxica da planta
Libidibia ferrea. frente a microrganismos e células tumorais.

Estudos que ndo apresentam anélises toxicoldgicas
Estudos realizados in vitro ou in vivo.

da planta.
Estudos utilizando extratos obtidos de qualquer Trabalhos cientificos ndo disponiveis para leitura
parte da estrutura da planta. completa.

Fonte: Dados da pesquisa.

Para metodologia, foi realizado um fluxograma que teve como base o PRISMA

(Principais Itens para Relatar Revisdes Sistematicas e Meta-analises); a selecdo dos artigos
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seguiu quatro etapas presentes no PRISMA: identificagio, sele¢io, elegibilidade e inclusdo
(Page et al., 2022).

Para identificagio dos estudos foi realizada a pesquisa nas bases de dados definidas,
utilizando os descritores previamente verificados e o operador booleano. Os artigos foram
selecionados seguindo os critérios de inclusio e exclusio, onde foi feita também a remocio dos
artigos duplicados. Para a elegibilidade, foram analisados os titulos e resumos dos artigos, sendo
excluidos aqueles que nio se enquadravam nos critérios definidos. Os artigos elegiveis foram
entdo lidos na integra e aqueles que apresentaram os critérios definidos foram inclusos para

desenvolvimento da revis3o.

4. RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram encontradas 252 publica¢des em quatro bases de dados, tendo como amostragem

de pesquisa inicial 20 publica¢des no Pubmed, 1 no Scielo, 210 no Science Direct e 21 no Periédicos

CAPES (Tabela1).

Tabela 1 - Amostra de pesquisa inicial de acordo com as bases de dados utilizadas:

Pubmed Scielo Science Direct Periédicos CAPES
Libidibia ferrea AND
10 o 60 12
Toxicity
Caesalpinia ferrea AND
10 1 150 9
Toxicity
Total 20 1 210 21

Fonte: Dados da pesquisa.

A triagem realizada para essa revisio seguiu os critérios de inclusio e exclusio definidos
na metodologia, resultando na sele¢io final formada por 10 artigos, que foram publicados entre
os anos de 1995 e 2024, com pesquisas desenvolvidas no Brasil, publicados nos idiomas inglés e
portugués, catalogados nas bases de dados Pubmed, Scielo, Science Direct e Periédicos CAPES.

Dos 252 artigos encontrados nas bases de dados, 221 foram excluidos por nio se
adequarem ao tema e por ndo conter os descritores definidos para pesquisa. Também foram

excluidos mais 2 artigos, por ndo apresentarem acesso para leitura do contettido completo. Dessa
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forma, seguiram para préxima etapa 31 artigos; desses, foram excluidos 17 por estarem em
duplicata. 14 artigos foram selecionados para leitura dos resumos e 1 foi excluido seguindo os
critérios de exclusdo. 13 artigos foram selecionados para leitura na integra e 3 deles foram
excluidos, por apresentar estudo de toxicidade voltado para células tumorais, por realizar
radiacdo com objetivo de aumentar a concentragio dos metabdlitos secundérios e por apresentar
teste que nio focava na toxicidade da planta. Dessa forma, foram selecionados 10 artigos para a

presente revisio de literatura (Figura 4).

Figura 4 - Fluxograma do processo de selecdo de artigos:

252 publicagdes
extraidas das bases
de dados

e 219 excluidos apods
leitura do titulo;

e 2 excluidos por falta de
acesso.

31 selecionados
para a leitura do

resumo

e 17 excluidos por
duplicidade;

e | excluido apos leitura
do resumo.

13 selecionados para }

leitura na integra

leitura completa.

L] e 3 excluidos apds
4

A

10 artigos inclusos
na revisao

Fonte: Dados da pesquisa.

Através das anélises dos artigos, foi possivel observar que as pesquisas foram realizadas
no Brasil, isso se d4 pelo fato de Libidibia ferrea ser uma planta nativa deste pais (Ferreira et al.,

2015). Outro detalhe observado foram as diferentes formas de preparo dos extratos, sendo
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realizados extratos aquosos, hidroalcodlicos e etanélicos. Também foi visto que diversas partes
da planta foram utilizadas na realizac¢do dos estudos, sendo elas: casca, folhas, sementes, vagem
e frutos (Figura s).

Os estudos abordados nos artigos selecionados apresentavam metodologias variadas,
alguns apresentando apenas estudos de toxicidade da planta, enquanto outros realizavam os
estudos de toxicidade & medida que avaliavam atividades farmacolégicas de L. ferrea. Além
disso, a metodologia seguida variava, com cada estudo utilizando dosagens variadas, modelos
animais diferentes nos testes realizados in vivo, células diferentes nos testes in vitro e diferentes

anélises para formacio dos resultados finais.

Figura 5 — Grafico com percentual de cada parte da planta utilizada nos estudos de toxicidade

Partes da Planta

Folhas
8%

Sementes
8%

Frutos
33%

ECasca [Frutos @Sementes EVagens ' Folhas

Fonte: Dados da pesquisa.

Dentre os estudos de toxicidade realizados, foram encontrados: toxicidade aguda (n =
4), toxicidade subcrénica (n = 1), toxicidade crénica (n = 1), citotoxicidade e genotoxicidade (n
= 3), e toxicidade reprodutiva (n = 2) nas fases de fertilidade e desenvolvimento embrionério,
no desenvolvimento pré-natal e pds-natal e no desenvolvimento embrio-fetal. Nio foram
encontrados estudos que abordam o potencial carcinogénico da planta.

Os artigos selecionados abordam os estudos toxicolégicos de maneira distinta. Todos os
estudos apresentaram resultados quanto a seguranca do uso de L. ferrea, com a maioria dos

artigos obtendo resultados positivos, sem grandes alteracGes durante as anilises realizadas,
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enquanto outros apresentaram alteracdes significativas que sdo relacionadas principalmente a
dose aplicada. Apenas 1 dos estudos apresentou efeito téxico, mostrando que o uso de L. ferrea

pode ser nocivo no periodo gestacional, causando danos a mie e ao feto.

4.1 Estudos de toxicidade de dose tnica (aguda)

Freitas et al. (2012), que tinham como objetivo principal de seu estudo a avaliagio das atividades
biolégicas do extrato aquoso bruto das vargens de L. ferrea, realizaram também a anélise da toxicidade
aguda da planta, in vivo. Foram aplicadas em cada grupo (3 animais cada) doses tinicas obtidas do extrato
aquoso bruto e de uma fragdo parcialmente purificada do extrato (F80); ambas preparagdes foram
diluidas em solugdo salina de 0,9% e administrados por via oral. O Quadro 3 abaixo apresenta pontos

importantes referentes a esse estudo.

Quadro 3 - Avaliagdo da toxicidade aguda em fémeas de camundongos Wiss.

Dose /
Parte da
Tipo de Concentragdo
Referéncia planta Modelo animal Resultado
extrato e Forma de
utilizada
administracio
Extrato
aquoso bruto e
300 mg/kg e Fémeas de
Freitas et al. Fracio Efeito nio
Vagens 2.000 mg/kg | camundongo
(2012). parcialmente téxico
Via oral Wiss
purificada
(F8o0)

Fonte: Dados da pesquisa.

Apés administragdo dos extratos, os animais foram observados por 14 dias (na primeira hora do
teste e, em seguida, uma vez a cada dia); os resultados foram obtidos a partir da analise comportamental,
verifica¢do da alimentagdo, ingestdo de dgua e peso dos animais. Apds o final do teste, observou-se que
nio ocorreram alteragdes significativas quando comparadas com o do grupo controle; o estudo
possibilitou também a determinacio da dose letal média (LDj,) do extrato bruto e da F8o em 2.500 mg/kg
e concluiram que o extrato aquoso bruto das vargens e a F80 de L. ferrea é praticamente atéxico quando
administrado por via oral.

A metodologia utilizada por Freitas et al. (2012) seguiu a Diretriz 423, da Diretriz da Organizagio
para a Cooperacido e Desenvolvimento Econémico (OCDE), voltada para testes de toxicidade aguda por

via oral, que apresenta métodos a serem seguidos para determinacdo dos possiveis efeitos téxicos de
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substincias quimicas e para determinagio da LDy,; nela encontram-se informacdes sobre o preparo dos
animais e quais observa¢des devem ser realizadas durante os testes, sendo de grande importincia para
anélise da seguranca de novas substincias, de forma a minimizar os riscos para a populagdo antes de sua
comercializacio (OECD, 2002).

Para selecionar a dose que seria aplicada durante a avali¢io da toxicidade no periodo gestacional,
Pickler et al. (2019) realizou um teste de toxicidade de dose tnica, in vivo, utilizando extrato bruto
hidroalcoélico da casca e das sementes de L. ferrea. Foram separados grupos contendo 6 animais cada (3
machos e 3 fémeas), aos quais foram administrados por gavagem os extratos diluidos em solugio salina

0,9%. O Quadro 4 apresenta o método utilizado durante o teste.

Quadro 4 - Método de estudo para selecio de dose para teste toxicolégico no periodo gestacional.

Parte da
Modelo
Referéncia | planta Tipo de extrato Dose / Concentragio Resultado
animal
utilizada
1g/kg
Pickler et Cascae Extrato bruto Ratos Possivel
. , 25 8/kg : L
al. (2019). Sementes hidroalcodlico Wistar efeito téxico
s g/kg

Fonte: Dados da pesquisa.

Durante o teste, observou-se que - ap4s administracio e acompanhamento dos animais
7’ .

por um periodo de 14 dias - os machos que receberam tanto o extrato da casca como o extrato
das sementes, nas doses de 2,5 e 5 g/kg, apresentaram altera¢cdes comportamentais, com aumento

’ b /4 * ’ ’ . . 14 B
no consumo se agua e comida; além disso, apés a eutandsia, foram realizadas anélises
microscépicas do figado dos animais, que apresentaram pontos de hemorragia. As fémeas
utilizadas no estudo nio apresentaram alteracdes em nenhuma das doses administradas. Com
isso, a dose seleciona para o teste de toxicidade reprodutiva foi de 1 g/kg, uma vez que essa dose
nio apresentou efeitos téxicos. Apesar de apresentar sinais de efeito tédxico nos machos nessa
etapa do estudo, Pickler et al. (2019) ndo discorreram acerca do possivel mecanismo causador
dos danos observados, porém apresentaram como resultado da anilise cromatogrifica a

7 . 7 . ’ . . .

presenca do 4cido eldgico (AE) como composto quimico em maior quantidade nos extratos.

Sendo o AE um tanino hidrolisado, pose-se inferir que o possivel efeito téxico observado

na anélise microscépica do figado esteja relacionado a presenca desse composto, uma vez que os
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taninos apresentam a capacidade de se ligarem a proteinas e causar precipitacdo, com penetracio
do precipitado em células superficiais induzindo dano hepatico (Chung; Wei; Johnson, 1998).
Outro estudo de toxicidade aguda realizado foi o de Ferreira et al. (2019), que utilizou o
extrato hidroetanélico dos frutos de L. ferrea, que seguiu a metodologia 425 da OECD,
utilizando como modelo animal peixes (n = 5) da espécie Danio rerio adultos (peixe-zebra). O

Cbmdro S apresenta dados referentes a metodologia e resultado desse estudo.

Quadro 5 - Teste de toxicidade aguda realizado em peixe-zebra.

Parte da
Modelo
Referéncia | planta Tipo de extrato Dose / Concentragio Resultado
animal
utilizada
Grau de
Ferreira et Extrato Peixe Danio
Frutos 2,0 g/kg seguranca
al. (2019). hidroetanélico rerio
aceitavel

Fonte: Dados da pesquisa.

Nesse estudo, as doses foram administradas por via oral, uma tinica dose por peixe, onde
o primeiro peixe recebeu a dose e, apds 48 horas de observacio e morte desse, foram
administradas as doses nos quatro peixes seguintes. Os parimetros observados foram
comportamentais e histopatolégicos (brénquias, figado, intestino e rins). Ferreira et al. (2019),
em seus resultados, n3o observaram alteragdes comportamentais, porém, a anélise
histopatolégica apresentou alteracGes, sendo: normais nas brinquias, médias a moderadas no
intestino e moderadas a severas tanto no figado como nos rins. Apesar das alteracdes
apresentadas nos resultados, concluiram que o extrato hidroetandlico dos frutos de L. ferrea
apresenta grau de seguranga aceitidvel, uma vez que as altera¢des sio dose-dependentes.

Tais resultados foram relacionados a metabolizagio complexa que demandam os
metabdlitos secundarios encontrados no extrato de L. ferrea, que requerem grande atividade de
érgdos como o figado e os rins. Resultados semelhantes foram observados em outros estudos,
como o de Souza (2017), que analisou a atividade antiobesidade da planta.

Macedo et al. (2022) também analisou o efeito téxico de L. ferrea. O estudo utilizou como
modelo para teste, in vivo, moscas da espécie Drosophila melanogaster. Foram preparados extratos

etandlicos das folhas e da casca da planta, e aplicados em 3 doses diferentes, diluidos em solugio
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de sucralose 20% e disponibilizados em francos de 125 mL para que ocorresse a ingestdo. Pontos

importantes da metodologia aplicada e do resultado estdo no Quadro 6 a seguir.

Quadro 6 — Teste de toxicidade realizado com moscas Drosophila melanogaster.

Parte da
Modelo
Referéncia | planta Tipo de extrato Dose / Concentracgio Resultado
animal
utilizada
25 mg/mL Moscas Extrato nio
Macedo et | Folhas e
Extrato etandlico | 5o mg/mL Drosophila apresenta
al. (2022). | Casca
100 mg/mL melanogaster toxicidade

Fonte: Dados da pesquisa.

O estudo realizado por Macedo et al. (2022) utilizou um modelo alternativo para
avaliacdo da toxicidade de L. ferrea, onde foram analisadas a mortalidade das moscas durante o
periodo do teste (observacdes por um total de 48 horas) e pela andlise do teste de geotaxia
negativa, que observa o movimento das moscas em relagdo 4 gravidade. Ao final dos testes,
concluiram que, apesar de apresentar efeito negativo sobre o sistema locomotor das moscas
(com causa nio especificada) e resultado positivo quanto a auséncia de mortes, ambos os
extratos utilizados sdo seguros para uso oral, sendo este o primeiro estudo para avaliar a
toxicidade de Libidibia ferrea utilizando o modelo alternativo com moscas Drosophila
melanogaster.

Os estudos apresentados, mesmo utilizando diferentes modelos de animais, dosagens e
partes diferentes da planta, apresentaram resultados finais semelhantes, no qual os extratos
obtidos a partir de Libidibia ferrea sio seguros quando administrados por via oral e em doses
adequadas, uma vez que as alteracdes apresentadas - referentes aos possiveis efeitos téxicos dos

compostos presentes na planta - sio dose dependentes.

4.2 Estudos de toxicidade de doses repetidas

Com o objetivo de identificar os efeitos téxicos de substincias quimicas que foram
administradas repetidamente por certo periodo de tempo, os estudos de toxicidade de doses
repetidas apresentam informagdes sobre 6rgios alvo e danos causados na fisiologia de forma

geral, e sdo classificados como: toxicidade subcronica e toxicidade crénica (Brasil, 2013). Foram
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encontrados, durante a pesquisa, 2 artigos que analisaram os efeitos téxicos de extratos de L.

ferrea quando essa é administrada de forma repetida e por maior periodo de tempo.

4.2.1 Toxicidade subcrénica

Com objetivos de analisar a agdo antitlcera, Bacchi et al. (1995) realizaram também teste
de toxicidade subcronica de C. ferrea e Styrax comporum, plantas nativas do Brasil que
apresentam propriedades biolégicas. O estudo utilizou a mesma metodologia nas anélises de
ambas as plantas. As informagdes pertinentes a metodologia utilizada e o resultado final da

andlise realizada C. ferrea estdo descritas no Quadro 7 abaixo.

Quadro 7 — Determinacio da toxicidade subcrénica de C. ferrea.

Parte da
Modelo
Referéncia | planta Tipo de extrato Dose / Concentragio Resultado
animal
utilizada
Extrato
Bacchi et Extrato Fémeas de
Casca Doses até 1.000 mg/kg seguro para
al. (1995). hidroalcoélico ratos Wistar
uso

Fonte: Dados da pesquisa.

O extrato foi diluido em 10 mL de solucdo salina a 0,99% e administrados por via oral a
cada 48 horas, por um periodo de 30 dias. Foram observados o comportamento dos animais, bem
como o peso e a ingestdo de alimento e 4gua. Apés periodo do teste, foi realizada a eutanisia
dos animais e foram realizadas anélises microscépicas do figado, bago, dos rins e pulmées. Ao
final do estudo, nio foi possivel determinar a LDyo; os animais nio apresentaram alteragdes
comportamentais, nem sintomas como diarreia e convulsdes; a andlise microscépica dos 6rgios
também nio apresentou lesdes. Os resultados levaram a conclusio de que o extrato de C. ferrea
se mostrou seguro quando administrado via oral por periodos mais longos.

A avaliagio da agdo antitlcera da planta teve resultado positivo, mostrando que a
presenca de taninos no extrato de ambas as plantas utilizadas pode ser o responsivel pela
atividade antitlcera observada. Os taninos tém diversas propriedades bioldgicas como
adstringente, antimicrobianas e anti-inflamatérias; além disso, o fato dos taninos nio serem
absorvidos pelo trato gastrointestinal certamente contribuiu para ac¢do local do metabdlito

secundério, que também tem atividade local cicatrizante. Deve-se ficar atento as concentragdes
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utilizadas, pois além dos efeitos benéficos, os taninos podem causar danos ao organismo

(Monteiro et al., 2005).

4.2.2 Toxicidade crénica

De Vasconcelos et al. (2020) realizaram o estudo da toxicidade crénica do extrato aquoso
da casca do caule de L. ferrea, in vivo, por um periodo de 12 semanas, administrando doses orais

nas concentragdes de 300 mg/kg e 1.500 mg/kg pc/dia. O método utilizado no estudo est4 abaixo

descrito (Quadro 8).

Quadro 8 - Estudo de toxicidade crénica do extrato aquoso da casca de L. ferrea.

Parte da
Modelo
Referéncia planta Tipo de extrato Dose / Concentragio Resultado
animal
utilizada
De Machos de
300 mg/kg e 1.500 Baixa
Vasconcelos | Casca Extrato aquoso camundongos
mg/kg pc/dia toxicidade
et al. (2020). Swiss

Fonte: Dados da pesquisa.

Foram analisados, durante todo periodo de teste, os seguintes parimetros: avaliagio do
peso corporal e ingestdo de alimento e 4gua; anélises laboratoriais hematolégicas e bioquimicas;
e analise histolégica do coragdo, rim, pulmao, figado, estdmago, intestino delgado, pincreas,
testiculo, epididimo, vesicula seminal e ducto deferente. Além disso, os resultados foram
interpretados por uma analise estatistica.

As principais alteracGes observadas foram: redugio na ingestdo de ragio e 4gua; perda de
peso; aumento da massa absoluta e relativa dos érgdos; rim apresentou leve infiltrado de
leucécitos, também presente no intestino que apresentou 4reas de necrose; presenga de
alteracdes bioquimicas (com diminuicio das proteinas totais e albumina e aumento significativo
nos niveis de aspartato aminotransferase e do lactato desidrogenase), e hematolégicas (com
aumento significativo dos linfécitos). Os resultados levaram a conclusio que o extrato aquoso
da casca de L. ferrea tem baixa toxicidade e que seu uso em doses adequadas é seguro.

As alteragGes presentes nesse estudo foram associadas aos efeitos téxicos causados pela
presenca dos metabdlitos secundarios, principalmente os taninos que, como j4 apresentado,

pode causar danos no organismo. Alguns dos mecanismos relacionados aos danos causados
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pelos taninos envolvem a formagdo de complexos com proteinas, amidos e enzimas, o que

diminui a digestdo de nutrientes, resultando na perda de peso observada (Smeriglio et al., 2017).

4.3 Estudos citotéxicos e genotéxicos

O objetivo do estudo realizado por De Souza et al. (2006) foi avaliar a atividade nio
. ~
clastogénica — n3o causar quebra ou danos aos cromossomos - do extrato aquoso bruto de C.
ferrea, in vivo, administrando doses tnicas de 0,5 mL aos animais utilizados no teste.

Informacdes sobre a metodologia e resultados estdo apresentados abaixo (Quadro 9).

Quadro g - Estudo do efeito citotéxico e genotdxico de C. ferrea.

Parte da
Modelo
Referéncia | planta Tipo de extrato Dose / Concentragio Resultado
animal
utilizada
De Souza Fémeas e Nio
et al. Frutos Extrato aquoso 500, 1000 € 1500 mg/kg machos de apresentou
(2006). ratos Wistar | efeito téxico

Fonte: Dados da pesquisa.

A dose letal foi determinada por Carvalho et al. (1993) em 2.200 mg/kg e serviu como
base para a escolha das doses aplicadas no estudo. Os animais receberam o extrato por gavagem
e 24 horas apds a administragio, foi realizada a eutanasia. Foi necessério a extragio da medula
bssea de ambos os fémures dos animais, onde foram obtidos eritrécitos policromaticos (EPC)
para a anéalise de microntcleos (MN), e células em metafase para verificagio de aberragdes nos
cromossomos. Os resultados dessas anélises ndo apresentaram aumento no nimero de EPC,
nem altera¢des no index mitético, concluindo que ambas as doses utilizadas no estudo nio
causam efeitos téxicos

O teste MN é um bom biomarcador para deteccdo de alteracdes citogenéticas causadas
quando células sdo previamente expostas a certas substincias e sua verificagio se d4 através do
aumento de EPC com microndcleos (Uchéa; Magalhies, 2020).

Analisando os mesmos efeitos e utilizando o mesmo tipo de extrato, Luna et al. (2022)
avaliaram a citogenotoxicidade de L. ferrea em um estudo in vitro, utilizando células sanguineas
de homes salddveis, a0 mesmo tempo que analisava a atividade antimicrobiana do extrato; o

quadro abaixo apresenta as informacdes referentes 2 metodologia de seu estudo (Quadro 10).
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Quadro 10 - Estudo de citogenotoxicidade de L. ferrea, realizado in vitro.

Parte da
Tipo de Modelo
Referéncia | planta Dose / Concentragio Resultado
extrato experimental
utilizada
Células
Citotéxico: 0.5, 2.5, 5, 10, 15,
mononucleares
20, 25, 30, 35, 40, 45 € 50 Nio
Luna et al. Extrato do sangue
Frutos mg/mL. apresentou
(2022). aquoso periférico de
Genotdxico: 10, 20 e 30 efeito téxico
homens
mg/mL.
sauddveis.

Fonte: Dados da pesquisa.

Os resultados foram obtidos através do teste colorimétrico de MTT (3-(4,5-
dimetiltiazol-2yl)-2,5-difenil brometo de tetrazolina), onde foi avaliada a viabilidade celular, e
através de alteraces nucleares, como o de MN realizado no estudo de Souza et. al. (2006). Ao
final das anilises, foi possivel ver que nio ocorreram alteracSes na atividade mitocondrial das
células, em nenhuma das doses utilizadas, durante o estudo citotéxico; porém, a partir da dose
de 40 mg/kg, foi notada a diminui¢io na viabilidade celular, indicando possivel efeito téxico.
As doses utilizadas para analisar os MN, no teste genotéxico, foram definidas apés realizagio
do teste anterior; esse teste ndo apresentou altera¢des significativas, concluindo que o extrato é
nio toxico.

Por sua vez, Assis et al. (2023), ao analisar a atividade antiplasmodial do extrato
hidroalcodlico de L. ferrea, analisou a atividade citotéxica do mesmo, seguindo também o teste
de MTT, além de observar a capacidade do extrato em causar hemélise celular; sua metodologia

foi diferente da apresentada anteriormente e informacdes acerca do estudo encontram-se no

Quadro 11.

Quadro 11 - Citotoxicidade do extrato hidroalcodlico e L. ferrea.

Parte da
Modelo
Referéncia | planta Tipo de extrato | Dose / Concentracdo Resultado
experimental
utilizada
Teste MTT: >100 pug/mL.
Assis et al. Extrato Fibroblastos do | Extrato
Vagens Hemolise: diluicdes de
(2023). hidroalcodlico pulmio seguro e de
2000 até 15,6 ug/mL.
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humanos e baixa

eritrécitos. toxicidade.

Fonte: Dados da pesquisa.

Diferente dos testes anteriores que analisaram alteragdes celulares de forma mais
especifica, o estudo realizado por Assis et al. (2023) verificaram se o extrato inibia ou nio o
crescimento celular dos fibroblastos do pulmio, analisado através da absorbincia (no
comprimento de onda de 550 nm). J4 o teste de hemélise foi realizado apés a obtengdo de amostra
de uma solugio contendo células vermelhas na concentracio de 206 (v/v) diluidas em solucio
salina 0,9%; o extrato foi diluido (8 séries) em um solvente de 19 DMSO (dimetilsulféxido),
da concentracdo inicial de 2.000 até 15,6 ug/mL. O resultado é avaliado através da absorbancia
(no comprimento de onda de 450 nm) da hemoglobina liberada quando ocorre hemélise.

Como resultado do teste de MTT, nio foi observada inibi¢do da viabilidade celular; ja
no teste de hemdlise, foi visto que quanto maior a dose, maior era a porcentagem de células
lisadas. Estudos realizados com outras plantas, como Pterogyne nitens, Zingiber officinale e Allium
sativum (Pasquini-Neto et al., 2012; Da Paz et. al., 2022), foram utilizados como parimetro para
determinar o nivel de hemdlise observado nesse estudo, chegando a conclusdo que o extrato tem

baixa atividade hemolitica.

4.4 Estudos de toxicidade reprodutiva

Os estudos aqui apresentados analisam diferentes etapas da reprodu¢io dos animais
utilizados para os testes, indo desde anélises anteriores a fecundagio, durante o periodo de
implantacio e todo o periodo gestacional, até a formacdo dos fetos.

Em 2008, Peters et al. avaliaram a toxicidade do extrato aquoso de C. ferrea frente a
implantacdo do blastocisto (periodo que ocorre apés a fecundagio e é de extrema importincia
para o desenvolvimento fetal). O quadro abaixo mostra informag¢des dos materiais e métodos

utilizados nesse estudo (Quadro 12).

Quadro 12 - Toxicidade de C. ferrea durante implantagio do blastocisto em ratos.

Parte da
Referéncia | planta

Tipo de Modelo

Dose / Concentragio ) Resultado
extrato experimental

utilizada
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Fémeas Efeito ndo
Peters et Extrato L. , .
Frutos 300 mg/kg gravidas de téxico
al. (2008). aquoso .
ratos Wistar

Fonte: Dados da pesquisa.

Em seu estudo, foram analisados: comportamento no periodo gestacional; pés-eutanisia
(152 dia da gestagdo): n® de corpdrea latea, n® de fetos, reabsor¢des, implantacdes e perdas pré e
pds implantagio; fetos: peso e malformacdes. Os resultados sdo analisados ao comparar os
animais que receberam o extrato com um grupo controle; essas comparacdes nio apresentaram
diferencas significativas em nenhum dos parimetros analisados no estudo, concluindo que o
extrato aquoso dos frutos de C. ferrea nio é téxico no periodo gestacional e ndo interfere na
implantacdo do blastocisto.

Além do teste de toxicidade aguda j4 apresentado, Pickler et al. (2019) realizaram anélises
referentes aos possiveis efeitos téxicos de L. ferra durante o periodo reprodutivo materno, além
de realizar andlises bioquimicas e anomalias fetais; esse é o principal objetivo do estudo, uma
vez que a toxicidade aguda foi realizada para determinagio da dose utilizada no teste de

toxicidade reprodutiva. As informagdes referentes ao teste estdo no quadro abaixo (Quadro 13).

Quadro 13 — Toxicidade reprodutiva de L. ferrea.

Parte da
Modelo
Referéncia | planta Tipo de extrato Dose / Concentragio Resultado
animal
utilizada
Pickler et Cascae Extrato bruto Ratos
1g/kg Efeito téxico
al. (2019). | Sementes hidroalcoélico Wistar

Fonte: Dados da pesquisa.

Foi administrado nas fémeas gestantes, por via oral, 1 g/kg/dia por 19 dias ambos os
extratos de L. ferrea; foram analisados nesse teste: peso durante gravidez; anélise bioquimica,
capacidade reprodutiva e avaliagio morfolédgica dos fetos.

Ao contrério do resultado obtido por Peters et al. (2008), no qual ndo foram apresentados
efeitos téxicos, o estudo de Pickler et al (2019). teve como resultado diversas alteracdes, desde
alteracdes nas fémeas gravidas (diminuicdo de peso, alteragdes bioquimicas e baixo peso da
placenta), até ma formagdes nos fetos, que apresentaram microftalmia, alteracdes hepéticas,

ossificagdo incompleta do crinio e esternébra, e reduzida nas pernas. Esses resultados levaram
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a conclusio de que, na dose aplicada, o extrato da casca e sementes de L. ferrea tem toxicidade

moderada no periodo gestacional e é embriotéxico.

s. CONSIDERACOES FINAIS

A espécie vegetal Libidibia ferrea contém flavonoides, taninos e outros compostos
fendlicos, sendo esses os principais responsaveis por suas atividades biolégicas. Esses compostos
fenélicos possuem grande potencial no combate a diversas doengas que afetam os seres humanos
e esses efeitos terapéuticos s3o resultantes das atividades farmacoldgicas da planta, que incluem
propriedades anti-inflamatérias, analgésicas, antimicrobianas, antifingicas, antioxidantes e
hipoglicemiantes.

Apesar das diversas propriedades, grandes concentraces desses compostos podem
causar danos ao organismo devido a efeitos téxicos advindos desses componentes quimicos.
Dentre os compostos quimicos observados na composicdo da L. ferrea, os taninos hidrolisiveis
se destacam como o principal composto e, nos resultados encontrados nos estudos, as alteracdes
causadas ao organismo podem estar relacionadas a sua presenca.

Outro ponto importante que foi observado com os resultados é o fato dos extratos em
sua grande maioria se apresentarem na forma bruta, onde a mistura dos compostos quimicos ali
presentes acaba dificultando estabelecer uma relacdo entre causa e efeito téxico observado.

De forma geral, os resultados obtidos durante a pesquisa permitem concluir que, quando
administrado de forma correta e em dosagens adequadas, os extratos de Libidibia ferrea
apresentam nivel de toxicidade baixo, apenas tendo sido considerado téxico o seu uso no periodo
gestacional. Além disso, deixam claro a necessidade de mais estudos com foco nos efeitos

téxicos causados pelos metabélitos secundérios presentes nas plantas medicinais.
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