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Resumo

O uso de plantas para tratamento de doencas é uma pratica antiga em varias
sociedades, resultando da organizacdao social e produtiva de comunidades
tradicionais. Essa revisao analisou o perfil fitoquimico e as atividades bioldgicas de
extratos e moléculas de Enterolobium contortisiliquum. Varios compostos quimicos
foram identificados na planta, como triterpenos, peréxido de ergosterol e saponinas.
Estudos evidenciaram as atividades anti-inflamatoria, antimicrobiana,
antineoplasica e inseticida dos extratos da planta. A ingestao acidental da planta por
animais pode levar a problemas de satide, evidenciando a importancia do controle e
manejo adequado da planta em areas de pasto.
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Abstract

The use of plants to treat diseases is an ancient practice in several societies, resulting
from the social and productive organization of traditional communities. This review
analyzed the phytochemical profile and biological activities of extracts and
molecules of Enterolobium contortisiliquum. Chemical compounds were identified
in the plant, such as triterpenes, ergosterol peroxide and saponins. Studies have
shown the anti-inflammatory, antimicrobial, antineoplastic and insecticidal activities
of the plant extracts. Accidental ingestion of the plant by animals can lead to health
problems, highlighting the importance of controlling and managing the plant
properly in pasture areas.
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Introducao

O uso de plantas para o tratamento de doencgas ocorre desde a Antiguidade
como pratica comum em diversas sociedades. Desde entao, sao utilizadas seguindo
processos de producgao baseados em variados saberes e praticas, originados de
diferentes culturas, e que resultam da organizagao social e produtiva de
comunidades tradicionais (SALES et al., 2015). A utilizacao dessas plantas tem
suporte em seus constituintes quimicos oriundos do metabolismo secundario que
podem ter efeitos benéficos ou téxicos a humanos e outros animais (Da Silva Junior
et al., 2023).

Muitos farmacos utilizados atualmente sao de origem vegetal, e valorizar os
usos tradicionais podem fornecer subsidios para a compreensao dos beneficios e
descoberta de novos farmacos, preenchendo a lacuna entre o conhecimento
tradicional e a pesquisa cientifica moderna (Silva et al., 2023). A implementacao
destas praticas como politicas publicas de satide representa um importante avango
no incentivo a pesquisa com plantas medicinais e fitoterapicas, priorizando a
biodiversidade do pais (Sales et al., 2015).

Embora a flora seja uma fonte de pesquisa de biomoléculas para potenciais
usos farmacoldgicos e terapéuticos, poucas espécies sao estudadas e outras
desconhecidas ou mesmo extintas antes mesmo de serem catalogadas.

Enterolobium contortisiliquum (Vell.) Morong., pertencente a Familia
Fabaceae, subfamilia Mimosoideae, é conhecida em algumas localidades do Cerrado
brasileiro como tamboril, orelha-de-macaco e timbauiva com ocorréncia também na
Caatinga, Mata Atlantica, Pampa, Pantanal e Cerrado (Carvalho, 2003, p. 883).

Diversos compostos quimicos ja foram isolados de E. contortisiliquum. Entre
os triterpenos isolados estao o acido maslinico, acido betulinico, 3-oxo-f3-amirina,
acido ursdlico, B-amirina, lupeol e esqualeno. Além disso, foram identificados o pe-
roxido de ergosterol, cafeato de etila e ficaprenol-12 nos frutos (Miranda et al., 2015).

O objetivo deste trabalho foi realizar uma revisao de literatura sobre o poten-
cial fitoquimico e atividades bioldgicas registradas dos extratos de Enterolobium
contortisiliquum.

Material e métodos

Esta revisao foi realizada por meio de uma busca sistematica de literatura so-
bre o perfil fitoquimico e atividades de extratos e moléculas isoladas de Enterolo-
bium contortisiliquum. Foram utilizadas as bases de dados no Medline/PubMed,
Scopus e Web of Science acessadas pela plataforma CAFe do Peridédicos Capes. Os
termos indexadores de busca utilizados foram extract, phytochemistry, phytochemi-
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cal, Chemical, biological activity e biological activities em conjunto com o nome da
espécie Enterolobium contortisiliquum, abrangendo publicagdes de 1983 a 2024

Os critérios de inclusao foram artigos cientificos publicados na integra, com
livre acesso online, nas linguas portuguesa e inglesa, abordando as propriedades
quimicas e medicinais de E. contortisiliquum. Foram utilizados como critérios de ex-
clusao: artigos incompletos, artigos de revisao, duplicidade entre as bases de dados,
dissertagoes, teses e capitulos de livros. Foram excluidos também aqueles que o con-
teido nao estivesse dentro do escopo da pesquisa.

Resultados e discussao

A busca nas bases de dados totalizou 248 publica¢des, sendo realizada a leitu-
ra de titulos e resumos. Foram aplicados os critérios de inclusao e exclusao, resultan-
do na exclusao de 88 artigos, por nao se tratar de estudos cujo foco fosse proprieda-
des quimicas e medicinais de E. contortisiliquum. Os 160 artigos que restaram foram
avaliados, sendo 124 deles repetidos em duas ou mais bases de dados, e 27 artigos
selecionados para leitura, abordando as atividades anti-inflamatdria, antimicrobia-
na, citotdxica, antineopldsica, inseticida, e potencial toxico (Tabela 1).

Tabela 1. Caracterizacao dos artigos identificados na revisao sobre o perfil quimica e
medicinal de E. contortisiliquum

Autor Composto quimico Parte vegetal | Atividade Farmacologica
utilizada
Munes et al., 2021 Cisteina proteinase Sementes Inseticida
Rodrigues et al., 2019 Inibidor de proteinase Sintético Anti-inflamatorio
Theodoro-Janior et al., 2017 Inibidor de tripsina Mao descrito Anti-inflamatorio
Bonel-Raposo et al., 2003 Enterolosaponinas Frutos Acdo touica

Sousa-Silveira et al., 2017 Flavonas, flavonois, xantonas, | Exirato aguoso da | Antimicrobiana
chalconas, auronas semente
Shahat et al., 2008 Furfural, limonena, linalol, | Cleoessencial das | Antimicrobiana

estragol, carvena 2 apiol sementes
Mimaki et al., 2004 Saponinas friterpénicas Mao descrito Citotoxicas
Abdel-Mageed et al, 2019 Saponinas friterpénicas Exfrato etanoico Citotoxica
Bonturi et al., 2018 Inibidor de tripzina Sementes Antineoplasico
Lobo et al., 2020 Inibidor de protease Sementes Antineoplasico.
Moura et al_, 2007 Vicilina de ligacio & quitina Sementes Entomopatogénica
Gongalves-Jodo et al., 2024 Inibidores de protease vegetal MNio descrito Anti-nflamatonias =

anticxidantes




UNISA

Universidade de Santo Amaro

Pluralistas

Revista Discente Interdisciplinar da
Universidade Santo Amaro — UNISA

Pupin et al., 2017 Erﬂﬂrﬂlﬂsapqﬂina A e | Vagens Acdo toxica
Contortisiliosideo B

Paula et al., 2012 Inibidor de fripsina Sementes Antineoplasico

Mimaki et al., 2003 Enterolosaponinas A e B Frutos Atividade citotdxica

Bacha et al., 2017 Mo descrito Vagens A;En tixica

Leal et al., 2017 Mao descrito Vagens Hepatogénica

Barbosa et al., 2023 Inibidor de proteinase Mao descrito Anti-inflamatorias
anficxidantes

Barros et al., 2023 Fenois, flavenas, flavoneis, | Exirates brutes de | Hemaglutinante

flavondis, xantonas, saponinas

flavanonas e xantonas sementes inseticida
Castro-Meto et al, 1991 Enterolobina Sementes Pro-inflamatoria
Zhou et al_, 2013 Inibidor de serina protease Sementes Antineoplasico
Tabosa et al., 2020 Inibidor de tripsina Sementes Inseticida
Farias et al., 2010 Taninog,  fendis, flavonas, | Ewiratos aguosos Inseticida

Makahata et al., 2011 Inibidor de tripsina Mao descrito Antineoplasico
Bonturi et al., 2022 Inibidor de tripsina Man descrito Antineoplasico
Sousa et al., 1993 Enterolobina Sementes Inseticida

Lima et al., 2021 inibidor de serina e | Sementes Antineoplasico

rnetaloproiease|

Atividade anti-inflamatoria

Rodrigues et al. (2019) estudaram a inflamagao pulmonar alérgica cronica em
animais, com foco nos efeitos do tratamento com EcTI (Inibidor de Tripsina de E.
contortisiliqguum) na inflamacao das vias aéreas e alveolares, e marcadores de estresse
oxidativo. O tratamento com EcTI reduziu os marcadores inflamatdrios, estresse oxi-
dativo e remodelacoes da matriz extracelular, melhorando a hiperresponsividade
das vias aéreas a metacolina.

Theodoro-Junior et al. (2017) avaliaram os efeitos do EcTI na lesao pulmonar
induzida pela elastase. O tratamento com EcTI reduziu a resposta celular induzida
pela elastase, mostrando-se promissor para o tratamento do enfisema pulmo-
nar. Além disso, houve reducao na proporcao de fibras coladgenas e eldasticas, suge-
rindo diminui¢ao na remodelagao da matriz extracelular e respostas ao estresse oxi-
dativo.

Gongalves-Joao et al. (2024) avaliaram o peptideo derivado do EcTI no trata-
mento da sobreposicao asma-DPOC (Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica). O pep-
tideo apresentou atividades anti-inflamatdrias e antioxidantes semelhantes a Dexa-
metasona, atenuando hiperresponsividade bronquica, resposta inflamatdria e remo-
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delamento da matriz extracelular. Pode ser uma opcao de tratamento para a sobre-
posicao asma-DPOC.

Barbosa et al. (2023) também estudaram os efeitos do peptideo pep3-EcTI na
sobreposicao asma-DPOC. O pep3-EcTI reverteu parametros como hiperresponsivi-
dade a metacolina, estresse oxidativo, lesao pulmonar, resposta inflamatoria e ex-
pressao de células NF-kB. Comparado a outros tratamentos, o pep3-EcTI mostrou
melhorias na hiperresponsividade pulmonar e perfis de células inflamatdrias, sendo
uma estratégia terapéutica promissora.

Esses estudos sobre atividade anti-inflamatoria de E. contortisiliquum mostra-
ram que alguns compostos da espécie tém um papel significativo na modulagao da
inflamacgao e na protecao contra danos pulmonares, o que pode abrir novas possibili-
dades para o tratamento de condi¢Oes respiratdrias cronicas.

Atividade antimicrobiana

Shahat et al. (2008) investigaram o 6leo essencial das sementes de E. contortisi-
liquum, cuja composicao apresenta furfural, limoneno, linalol, apiol, estragol e carvo-
na, mostrando atividade antibacteriana contra Staphylococcus aureus.

Sousa-Silveira et al. (2017) avaliaram o efeito antibacteriano do extrato aquoso
das sementes de E. contortisiliquum, identificando compostos quimicos e potencial
sinérgico com antibioticos. O extrato mostrou a presenca de flavonas, flavondis, xan-
tonas, chalconas e catequinas, aumentando a eficdcia dos antibidticos contra algu-
mas cepas bacterianas quando combinado com gentamicina e norfloxacina.

Abdel-Mageed et al. (2019) isolaram saponinas do pericarpo dos frutos da
planta, sendo contortisiliosideo E sendo citotoxico e contortisiliosideo L apresentan-
do atividade antimicrobiana contra S. aureus, E. coli e C. albicans. Este estudo desta-
cou o potencial antibacteriano e sinérgico dos compostos de E. contortisiliquum, mos-
trando atividade contra diversas cepas bacterianas, especialmente gram-positivas.

Esses achados indicaram que os compostos bioativos presentes em E. contorti-
siliquum, nao apenas possuem atividade antibacteriana, mas também podem poten-
cializar a acao de antibidticos, oferecendo uma alternativa para o tratamento de in-
feccOes bacterianas.

Atividades citotoxica e antineoplasica

Mimaki et al. (2003) investigaram o efeito dos compostos securiosideos A e B,
derivados de saponinas triterpénicas aciladas das raizes de E. contortisiliquum, em
células de medula 6ssea e linfécitos. Esses compostos induziram a morte celular por
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apoptose em macroéfagos estimulados por M-CSF (Fator Estimulante de colonias de
Macroéfagos). Os securiosideos A e B foram considerados como potenciais compo-
nentes para o desenvolvimento de novos medicamentos para tratar condigdes em
que ha proliferagao de macrofagos.

Mimaki et al. (2004) identificaram a estrutura dos Contortisiliosideos, triterpe-
nos bisdesmosidos. Os contortisiliosideos A e C mostraram ter alguma toxicidade
contra macréfagos BAC1.2F5 e células EL-4. O contortisiliosideo B apresentou citoto-
xicidade seletiva contra os macrofagos BAC1.2F5. Por outro lado, os contortisiliosi-
dos D a G nao exibiram atividade citotdxica contra as células testadas. O contortisili-
osideo B foi capaz de causar a morte dos macrofagos e induzir alteragdes morfologi-
cas nas células mortas.

Nakahata et al. (2011) observaram a inibi¢ao de enzimas digestivas pelo EcTI,
incluindo tripsina, quimotripsina e outras. Eles também observaram que o EcTT ini-
biu a proliferacao celular e a ativacao de metaloproteinases, importantes para a mi-
gracao e invasao celular. Este inibidor mostrou potencial para terapia tumoral seleti-
va sem afetar a regeneracao celular normal.

Paula et al. (2012) avaliaram os efeitos do EcTI nas interagdes proteicas e nos
processos celulares relacionados ao cancer e a biologia celular. Os resultados indica-
ram que o EcTI reduziu a adesao e invasao celular in vitro, interferindo nas vias de
sinalizacao relacionadas a proteina Src-quinase de adesao focal (FAK). O EcTI tam-
bém previniu a formacao de invadopddios, que estao associados a invasao e metds-
tase do cancer, através da inibicao da ativagao de proteinas importantes para a for-
macao dessas estruturas.

Zhou et al. (2013) investigaram o efeito de um inibidor de serina protease iso-
lada do EcTi de E. contortisiliquum, em diversas enzimas. Os resultados apontaram a
inibi¢ao de varias enzimas e alteragdes na organizagao celular em células de cancer
gastrico, interferindo na formacgao dos invadopodios. O EcTI também inibiu a inva-
sao celular através de alteragOes nas vias de sinalizagao dependentes da integrina.

Bonturi et al. (2018) estudaram os efeitos do EcTI na viabilidade, proliferacao e
expressao génica das células U87 (glioblastoma) e MSCs (células-tronco mesenqui-
mais). Foram observadas mudancas na atividade metabdlica, proliferagao e expres-
sao génica em resposta ao tratamento. O EcTI afetou a viabilidade e o ciclo celular
das células U87 e MSCs. Houve uma redugao na expressao do gene CcDN1 nas célu-
las U87, enquanto o EcTI aumentou a expressao dos genes p21 e Tp53. Os autores
também observaram que o tratamento com EcTI afetou a proliferagao e o ciclo celu-
lar das MSCs e regulou negativamente os niveis de BR2 na co-cultura.

Lobo et al. (2020) investigaram os efeitos do EcTI nas células MDA-MB-231,
linhagens de cancer de mama, com foco na migragao, invasao, internalizacao e ni-
veis de citocinas. Eles observaram que o EcTI reduziu a viabilidade celular, a prolife-
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racao e aumentou os niveis de sulfato de heparano e sulfato de condroitina dentro
das células, o que contribuiu para a manutencao da viabilidade celular.

Lima et al. (2021) estudaram o efeito dos inibidores de protease rBbCl, rBbKI e
EcTI em células L.929, mostrando impacto na viabilidade, adesao e ciclo celular. Eles
observaram que estes inibidores tiveram um efeito inverso na viabilidade celular,
inibindo a proliferacao, adesao e progressao do ciclo celular em células de fibrossar-
coma.

Bonturi et al. (2022) avaliaram os efeitos do tratamento com EcTI em células de
melanoma humano, mostrando inibi¢cao de proteinas cruciais para a regulacao tu-
moral, como FAK, SRC e PI3K. O tratamento com EcTI inibiu a proliferacao celular,
induziu apoptose, diminuiu a migracao e invasao das células de melanoma. Este ini-
bidor mostrou potencial para interferir nos processos relacionados ao desenvolvi-
mento e metastase do cancer.

Esses estudos destacam o potencial do EcTI e outros compostos derivados de
E. contortisiliquum como agentes promissores no tratamento e controle do cancer, de-
vido aos seus efeitos na viabilidade, proliferacao, invasao e migracao celular, bem
como na regulagao de proteinas essenciais para a progressao tumoral.

Atividade inseticida

Nunes et al. (2021) realizaram estudos sobre o EcCI, um inibidor de cisteina pro-
teinase extraido de sementes de E. contortisiliqguum. Os bioensaios mostraram que o
EcCI teve atividade inibitéria contra larvas de Callosobruchus maculatus, inibindo o
desenvolvimento corporal em 92%. A atividade do EcCI foi comparavel a do BrTI,
um inibidor de tripsina extraido de sementes de Bauhinia rufa. A retengao do EcCI no
intestino médio das larvas foi apontada como o mecanismo fisioloégico responsavel
pelo impacto nas larvas.

Moura et al. (2007) avaliaram os efeitos de uma EcV (Vicilina Ligadora de Quiti-
na) extraida de sementes de E. contortisiliquum em bruquideos de feijao. A EcV apre-
sentou alta eficacia, causando mortalidade e afetando a massa das larvas de Zabrotes
subfasciatus e Callosobruchus maculatus. A afinidade da EcV pela quitina permitiu in-
teracOes com estruturas contendo quitina nos organismos, levando a efeitos letais so-
bre insetos e fungos. Sua resisténcia as proteases larvais de Z. subfasciatus contribuiu
para sua eficacia como agente inseticida.

Barros et al. (2023) analisaram os extratos de sementes de E. contortisiliquum em ovos
e larvas de Aedes aegypti, identificando a presenca de metabdlitos secundarios como
fenois, flavonas, flavonois, flavanonas e xantonas. O extrato produzido sob calor
mostrou melhores resultados, evitando a eclosao de larvas em 81,66% dos ovos tra-
tados. A agao ovicida e larvicida do extrato foi atribuida a compostos como flavonoi-
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des, saponinas e quinonas.

Tabosa et al. (2020) purificaram o EcTI, um inibidor de tripsina de sementes de
E. contortisiliquum, que apresentou atividade inibitéria de tripsina e proteases em
larvas de Aedes aegypti. O EcTI pode retardar o desenvolvimento larval apds exposi-
¢ao prolongada e, combinado com toxinas de Bacillus thuringiensis, pode aumentar
sua atividade inseticida.

Farias et al. (2010) destacaram a importancia de explorar métodos alternativos
para controlar populagoes de Aedes aegypti, como o uso de compostos secundarios
de sementes de leguminosas. Diferentes proteinas bioativas nos extratos aquosos,
como lectinas e inibidores de tripsina, bem como taninos, fenois e alcaloides contri-
buiram para a atividade larvicida dos extratos.

Sousa et al. (1993) estudaram os efeitos da enterolobina, uma proteina hemoli-
tica presente em Enterolobium, sobre insetos, mostrando efeitos toxicos nas larvas de
C. maculatus, mas nao em S. littoralis. A enterolobina foi estavel a protedlise digestiva
e causou mortalidade em larvas de C. maculatus.

Os estudos de agao inseticida mostraram que compostos bioativos da espécie
tém potencial como agentes promissores no controle de pragas, oferecendo alternati-
vas sustentdveis e eficientes para praticas agricolas e de satide publica.

Potencial toxico

A riqueza de compostos presentes em E. contortisilium também é responsavel
por seu potencial toxico em seres humanos e animais.

Castro-Neto et al. (1991) demonstraram o potencial téxico de
E. contortisiliquum para animais como uma preocupacao significativa, especialmen-
te em areas de pasto. Suas vagens e sementes contém substancias que podem causar
intoxicagao em ruminantes, levando a problemas de satide como acidose ruminal e
fotossensibilizagao. Sendo importante monitorar as areas onde essas plantas estao
presentes para evitar a ingestao acidental.

Bonel-Raposo et al. (2008) demonstraram os efeitos toxicos da ingestao de
E. contortisiliquum em Cavia porcellus. A enterolobina, uma substancia encontrada
nas sementes, apresentou atividade proé-inflamatoria, causando edema e pleurisia
em ratos. Ja as vagens foram associadas a toxicidade aguda e efeitos abortivos em
cobaias e ovelhas, levando a perda de peso, lesoes nos 6rgaos e até mesmo morte em
alguns casos.

Pupin et al. (2017) e Bacha et al. (2017) avaliaram a ingestao de vagens em
ovelhas, as quais desenvolveram acidose ruminal, com sintomas como apatia,
diarreia e salivacao. O tratamento com bicarbonato de sédio foi eficaz em alguns
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casos, evidenciando a gravidade da intoxicagao. Além disso, o exame de sangue
revelou niveis elevados de determinadas enzimas, confirmando a presenca de
acidose ruminal aguda.

Leal et al. (2017) observaram diarreia, diminui¢ao do apetite, atonia ruminal e
alteragdes no figado em ovelhas e bovinos que ingeriram E. contortisiliquum. As bi-
Opsias hepaticas mostraram necrose e colestase nos animais afetados, ressaltando a
toxicidade da planta.

Esses estudos alertam para a necessidade de manejo e retirada da espécie em areas
de pasto, a fim de evitar a intoxicacao acidental dos animais.

Consideracoes finais

Enterolobium contortisiliqguum possui uma rica diversidade de compostos bioati-
vos com propriedades farmacoldgicas promissoras, como atividades anti-
inflamatdrias, antimicrobianas e antitumorais. Esses atributos destacam sua relevan-
cia na pesquisa de novos medicamentos. Apesar de seus beneficios, a planta apre-
senta um potencial téxico significativo para animais, especialmente em pastagens,
onde a ingestao de suas vagens e sementes pode causar sérios problemas de satuide.
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