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RESUMO

Acanthospermum australe (Loefl.) Kuntze, conhecida popularmente no Brasil como “carrapichinho”, é uma
espécie da familia Asteraceae amplamente distribuida na América tropical. Suas folhas e caules sao utilizados
na medicina popular para o tratamento de diversas doencas, incluindo dispepsia, diarreia, doencas de pele,
verminoses e malaria. Este estudo teve como objetivo revisar sistematicamente a literatura sobre o perfil
fitoquimico e as bioatividades de A. australe. Foram pesquisadas cinco bases de dados eletronicas: Web of
Science, ScienceDirect, PubMed, SciELO e LILACS, incluindo estudos publicados até dezembro de 2024. Dos 124
estudos identificados inicialmente, 24 foram considerados elegiveis. Do ponto de vista fitoquimico, 46
substancias foram isoladas das partes aéreas da espécie, principalmente lactonas terpénicas e compostos
fenolicos. Os estudos indicam atividades antimicrobiana, antiviral, antiprotozoaria, antioxidante,
antiulcerogénica, antineoplasica, inibitoria enzimatica, além de propriedades inseticidas e acaricidas.

Palavras-chave: Asteraceae; compostos bioativos; uso tradicional.
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Fitoquimica e bioatividade de Acanthospermum australe (Loefl.) Kuntze (carrapichinho): uma revisdo sistematica

ABSTRACT

Acanthospermum australe (Loefl.) Kuntze, popularly known in Brazil as “carrapichinho”, is a species of the
Asteraceae widely distributed in tropical America. Its leaves and stems are used in traditional medicine to treat
several diseases, including dyspepsia, diarrhea, skin disorders, parasitic infections, and malaria. This study
aimed to systematically review the literature on the phytochemical profile and bioactivities of A. australe. Five
electronic databases—Web of Science, ScienceDirect, PubMed, SciELO and LILACS—were searched, including
studies published up to December 2024. Of the 124 studies initially identified, 24 met the eligibility criteria.
Phytochemical investigations reported the isolation of 46 compounds from the aerial parts of the species,
mainly terpenic lactones and phenolic compounds. Reported biological activities include antimicrobial,
antiviral, antiprotozoal, antioxidant, antiulcerogenic, antineoplastic, enzymatic inhibitory, insecticidal, and
acaricidal properties.

Keywords: Asteraceae; bioactive compounds; traditional use.

RESUMEN

Acanthospermum australe (Loefl.) Kuntze, conocida popularmente en Brasil como “carrapichinho”, es una
especie de la familia Asteraceae ampliamente distribuida en América tropical. Sus hojas y tallos son utilizados
en la medicina tradicional para el tratamiento de diversas enfermedades, incluyendo dispepsia, diarrea,
enfermedades de la piel, infecciones parasitarias y malaria. Este estudio tuvo como objetivo revisar
sistematicamente la literatura sobre el perfil fitoquimico y las bioactividades de A. australe. Se consultaron
cinco bases de datos electronicas: Web of Science, ScienceDirect, PubMed, SciELO y LILACS, incluyendo estudios
publicados hasta diciembre de 2024. De los 124 estudios identificados inicialmente, 24 fueron considerados
elegibles. Desde el punto de vista fitoquimico, se aislaron 46 compuestos de las partes aéreas de la especie,
principalmente lactonas terpénicas y compuestos fenodlicos. Los estudios reportan actividades antimicrobianas,
antivirales, antiprotozoarias, antioxidantes, antiulcerogénicas, antineoplasicas, inhibitorias enzimaticas,
ademas de propiedades insecticidas y acaricidas.

Palabras clave: Asteraceae; compuestos bioactivos; uso tradicional.

1. INTRODUCAO

0 conhecimento sobre moléculas bioativas obtidas de plantas tem se mostrado util
na descoberta de farmacos e forma a base da fitoterapia moderna (Chopra; Dhingra, 2021).
De fato, o reino vegetal tem sido uma fonte constante de principios ativos para varias
doencas e continua sendo uma reserva valiosa de moléculas de referéncia para o
desenvolvimento de novos medicamentos (Fidan et al., 2022).

Segundo Newman e Cragg (2020), das 1881 novas drogas medicamentosas aprovadas
entre os anos de 1981 e 2019, 427 (22,7%) foram obtidas de produtos naturais, seja na forma
de moléculas inalteradas ou de derivados semissintéticos. Se a este nimero for somado o
de moléculas sintéticas cujos farmacofaros sao ou imitam produtos naturais (489), a
porcentagem chega a 48,7%.

Entre as familias do reino vegetal mais estudadas na busca por principios ativos

voltados a producao de medicamentos, Fabaceae, Asteraceae e Lamiaceae se destacam,

Tecnia - Revista de Educacao, Ciéncia e Tecnologia do IFG | ISSN: 2526-2130
v. 11, n. 02, €110213, Jul.-Dez., 2026
DOI: 10.56762/tecnia.v11i2.2288
274



Alessandra dos Santos Silva, Lis Raquel Silva do Nascimento, Lilian Tatiane Ferreira de Melo Camargo, Andreia @
Pereira Matos, Gracielle Oliveira Sabbag Cunha.

conforme levantamento realizado por Salmeron-Manzano e colaboradores (2020). Segundo
os autores, essas familias concentram o maior nimero de publicagoes cientificas sobre
plantas medicinais, refletindo sua ampla distribuicao geografica e a diversidade de
metabolitos secundarios bioativos associados a espécies de importancia farmacologica.

No contexto da flora brasileira, Asteraceae ocupa a terceira posi¢ao entre as maiores
familias de Angiospermas, sendo representada no pais por cerca de 290 géneros e
aproximadamente 2000 espécies, distribuidas majoritariamente no Cerrado e no Pampa,
embora estejam presentes em todos os biomas do pais (BFG, 2015; Moreira-Mufoz et al.,
2024). As espécies dessa familia sao conhecidas pela abundante producdo de substancias
bioativas, entre as quais se destacam os compostos fenolicos, como os flavonoides, e os
terpenoides, incluindo as lactonas sesquiterpénicas (Awuchi; Morya, 2023).

0 genero Acanthospermum Schrank inclui seis espécies aceitas: Acanthospermum
australe (Loefl.) Kuntze, A. consobrinum S.F.Blake, A. glabratum (DC.) Wild, A. hispidum (Sw.)
DC., A. humile DC. e A. microcarpum B.L.Rob. (POWO, 2025). A. australe é amplamente
distribuida na América tropical e, no Brasil, € conhecida popularmente como “carrapichinho”,
“carrapicho rasteiro”, “carrapicho de carneiro”, entre outros nomes (Martins et al., 2006).
Segundo Lorenzi e Matos (2002), cresce em areas abertas e & considerada uma planta
invasora em determinados cultivos e pastagens. E utilizada na medicina popular para o
tratamento de diarreia, doencas de pele, dispepsia, vermes parasitas e malaria, entre outros
distirbios (Rodrigues; Carvalho, 2001; Lorenzi; Matos, 2002).

Normalmente, suas folhas e raizes sao consumidas na forma de chas ou aplicadas
como curativos externos (Mallmann et al., 2018). Diante do exposto, este trabalho teve como
objetivo realizar uma busca sistematica na literatura para identificar estudos que relatam os

constituintes fitoquimicos e a bioatividade de A. australe.

2. METODOLOGIA

2.1. Estratégia de Busca

A busca na literatura foi realizada em cinco bases de dados eletronicas: Web of Science,

ScienceDirect, PubMed, Scielo e LILACS. Nao foram estabelecidas limitacoes referentes ao
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idioma e ao ano inicial de publicacao, tendo sido buscados trabalhos publicados até dezembro

Fitoquimica e bioatividade de Acanthospermum australe (Loefl.) Kuntze (carrapichinho): uma revisdo sistematica

de 2024. O descritor utilizado na busca foi “Acanthospermum australe”.

2.2. Critérios para Selecao dos Trabalhos

Para a identificacao dos trabalhos elegiveis para inclusao na revisao, foi realizada
uma triagem inicial pela leitura do titulo e do resumo dos trabalhos, classificando-o0s como
selecionados ou nao selecionados. Foram considerados elegiveis aqueles que abordassem a
espécie Acanthospermum australe (Loefl.) Kuntze sob a perspectiva fitoquimica e/ou da
avaliacao de atividades biologicas, apresentando dados originais de isolamento,
identificacao de compostos ou de bioatividade, com texto completo disponivel em meio
eletronico. Nao foram selecionados os estudos que tratavam exclusivamente de aspectos
taxonomicos, ecologicos ou agronomicos sem enfoque quimico ou biologico, bem como
resumos de eventos cientificos e publicacoes duplicadas entre as bases de dados.

Apos essa etapa, os trabalhos selecionados foram lidos na integra e classificados
como incluidos ou excluidos na revisao de acordo com os parametros previamente
estabelecidos. Em seguida, as informacoes foram extraidas de forma sistematica e
organizadas em planilha eletronica, contemplando autor, ano de publicagao, pais de origem,
parte da planta utilizada, tipo de extrato ou fracao, método analitico empregado, substancias
identificadas e atividades biologicas relatadas. As informagoes foram agrupadas em duas
categorias principais: estudos fitoquimicos e estudos de bioatividade. Adicionalmente, as
referéncias bibliograficas dos trabalhos selecionados foram avaliadas, com o objetivo de
verificar a existéncia de artigos elegiveis nao identificados nas buscas nas bases de dados.
0 processo de triagem, extracao e categorizagao dos dados foi conduzido por dois revisores

independentes, sendo eventuais divergéncias resolvidas por consenso.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1. Busca na literatura
A fase inicial de buscas pelo descritor “Acanthospermum australe” nas cinco bases de
dados (Web of Science, ScienceDirect, PubMed, Scielo e LILACS) retornou um total de 124

trabalhos, distribuidos nas bases conforme apresentado na Figura 1.
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LILACS
10,5%

Web of Science
21,8%

Scielo
8,9%

PubMed
9.7%

ScienceDirect
49 2%

Figura 1 - Distribuicao do nimero de estudos identificados por base de dados
durante a fase inicial de triagem

Fonte: Elaborada pelas autoras (2025)

Apos a exclusao de trabalhos duplicados, o nimero de estudos relacionados foi de
97. Posteriormente, apos a leitura dos titulos e resumos, 22 estudos foram selecionados para
analise completa. Adicionalmente, a partir da busca nas referéncias dos estudos
selecionados, foram identificados quatro novos trabalhos relevantes. Apos a leitura
completa dos textos, dois estudos foram excluidos por nao atenderem aos critérios de
inclusao previamente estabelecidos, que consideraram apenas trabalhos com dados
originais sobre a fitoquimica e/ou bioatividade de A. australe e com texto completo
disponivel para analise, resultando em 24 estudos incluidos na revisao. O fluxograma que

ilustra a estrategia de busca e selecao dos trabalhos esta representado na Figura 2.
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Registros identificados nas buscas iniciais (n = 124)
Web of Science = 27
ScienceDirect = 61

PubMed = 12
Scielo = 11
LILACS =13
Trabalhos duplicados | — — — —
(n=27)

\ 4

Registros apos remocao de
trabalhos duplicados (n = 97)

Ndmero de trabalhos
————— »|  excluidos apos triagem de
titulos e resumos (n = 75)

\ 4
Trabalhos selecionados
(n=22)

Registros suplementares
identificados por meio de
consulta nas referéncias dos
trabalhos selecionados (n = 4)

\ 4

v

Leitura do texto completo para
avaliacao mais detalhada (n = 26)

Trabalhos excluidos com
----- » base nos critérios de
inclusdo e exclusdo (n = 2)

\ 4

Estudos incluidos na revisao
(n=24)

Figura 2 - Fluxograma da estratégia de busca e de selecao dos trabalhos
Fonte: Elaborada pelas autoras (2025)

3.2. Estudos Fitoquimicos

Foram encontrados onze trabalhos envolvendo o isolamento e a identificacao de
substancias de A. australe, todos eles realizados com as partes aéreas da planta. Em termos
de local de coleta das amostras, trés foram coletadas no Brasil (Adati, 2006; Martins et al.,
2006; Martins et al., 2011), trés no Paraguai (Bohlmann et al., 1984; Shimizu et al., 1987,
Cantero-Gonzalez et al., 2023), duas na Argentina (Debenedetti et al., 1987; Sanchez et al.;

2009) e uma nos Estados Unidos (Herz; Kalyanaraman, 1975).
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Dois trabalhos ndo mencionaram onde as amostras foram coletadas (Bohlmann et al.,
1981; Matsunaga et al., 1996). A indicacao do local de coleta de uma planta em estudos
fitoquimicos e essencial, uma vez que fatores abioticos, como temperatura, luminosidade,
disponibilidade hidrica, tipo de solo, entre outros, podem impactar diretamente o perfil dos
metabolitos secundarios produzidos pela espécie (Li et al., 2020; Jan et al., 2021).

A analise destes trabalhos revelou que, considerando as datas de publicacao dos
estudos sobre a fitoquimica da espécie, desde o primeiro artigo em 1975 (Herz; Kalyanaraman,
1975) até os mais recentes em 2024 (Mussin; Giusiano, 2024; Pavan et al., 2024), foram isoladas
e identificadas 46 substancias diferentes das partes aéreas de A. australe, distribuidas
majoritariamente entre as classes das lactonas terpénicas e dos compostos fenolicos,
conforme evidenciado na Figura 3. Ressalta-se que a mencao ao estudo de 1975 visa
unicamente contextualizar temporalmente os trabalhos analisados, sem que a escala de

tempo tenha sido utilizada como critério de sele¢ao de artigos.

Outros

4,3%

Acido fendlico
2.2%
Sesquiterpenos
2.,2%
Monoterpenos

~ O/
0,2%0

Flavonoides
17.4%

Lactonas sesquiterpénicas
58,7%

Lactonas diterpénicas
8,7%

Figura 3 - Distribuicao do nimero de moléculas isoladas de A. australe separadas por classe

de metabolitos secundarios
Fonte: Elaborada pelas autoras (2025)

v
Das 31lactonas terpénicas isoladas e identificadas, 27 correspondem a lactonas sesquiterpénicas
(estruturas 1 - 27) (Figuras 4 e 5) (Herz; Kalyanaraman, 1975; Bohlmann et al., 1981; Bohlmann et
al.,, 1984; Matsunaga et al., 1996; Sanchez et al., 2009). Segundo Seaman e colaboradores (1980),
esta subclasse de lactonas sesquiterpénicas, derivadas do farnesil pirofosfato, sao de

distribuicao limitada no reino vegetal, ocorrendo
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R! R? RS
1 OCOC(CH3),(OH) COCH(CHg), H
2 OCOCH; COCH(CH3), H
3 H COCH(CHs), H
4 OCHj COCH(CHg), H
5 OCOCH(CH3)CH(OH)CHj COCH(CHg), H
6 OCOCH(CHj) CH(&H3 COCH(CHg), H
7 OCOCH(CH3)CH,CH3 Angeloil OH
8 OCOCH(CH3)03 COCH(CH3)CH,CHj OH
9 H COCH(CH3)CH,CH, OH
10 OH Angeloil H
1 OH COCH(CHg), H
12 OCHj3 Angeloil OH
13 OCH, COCH(CH3)CH,CH, H
14 O-Palmitina COCH(CHj3)2 H
15 O-Linolenato COCH(CHj3), H
16 O-Linoleato COCH(CH3), H
17 O-Estearina COCH(CHj3), H
18 O-Angeloil Angeloil OH
19 OCOCH(CH3)CH,CHg H H
20 OH COCH(CH3)CH,CH; H
21 OCOCH(CH3)CH,CH3 COCH(CH3)CH,CH, OH
22 OCH,CH, COCH(CHs), H
23 OCH,CH, COCH(CH3)CH,CH,4 H
24 OCH,CH, COCH(CH3)CH,CH,4 OH
25 OCH,CHg COCH(CHj3)2 OH

(a) a lactona sesquiterpénica 6 é epimera de 5 no carbono C-3', destacado na estrutura.

Figura 3 - Estruturas das lactonas sesquiterpénicas (1-25) isoladas de A. australe

Fonte: Elaborada pelas autoras (2025)
Em relacao as substancias 22 a 25, Sanchez e colaboradores (2009) destacaram a

®

possibilidade de que nao sejam moléculas de ocorréncia natural na planta, mas que tenham

sido formadas como artefatos durante o processo extrativo realizado com etanol.
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OCOCH(CHj3),
R = Angeloil

Figura 3 - Estruturas das lactonas sesquiterpénicas (26 e 27) isolados de A. australe
Fonte: Elaborada pelas autoras (2025)

As outras quatro lactonas isoladas de A. australe sao do tipo diterpénicas (28 - 31)

(Bohlmann et al., 1981; Bohlmann et al., 1984) e suas estruturas estao representadas na Figura 6.
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Figura 4 - Estruturas das lactonas diterpénicas (28 - 31) isoladas de A. australe
Fonte: Elaborada pelas autoras (2025)
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Ainda representando a classe dos terpenos, Adati (2006) relatou o isolamento do
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sesquiterpeno globulol (32) das partes aéreas de A. australe, enquanto a presenca dos
monoterpenos timol (33), isotimol (34) e (4R)-4,5-dihidroxi-2-isopropil-5-metilciclohex-2-en-
1-ona (35) (Figura 7) foi descrita por Bohlmann e colaboradores (1984).

OH OH
OH HO

32 33 34 35

Figura 5 - Estruturas do sesquiterpeno (32) e dos monoterpenos (33 - 35) isolados de A.

australe
Fonte: Elaborada pelas autoras (2025).

0 isolamento de flavonoides a partir de extratos de A. australe foi relatado por
Debenedetti et al., 1987; Shimizu et al., 1987; Martins et al., 2006; Martins et al., 2011 e por
Cantero-Gonzalez et al, 2023; que identificaram cinco agliconas: penduletina (36),
crisosplenol D (37), 5,7,4'-trihidroxi-3,6-dimetoxiflavona (38), axilarina (39) e quercetina (40),
além de trés flavonoides glicosilados: trifolina (41), hiperina (42) e rutina (43). Compondo a
relacao dos compostos fenolicos isolados de A. australe, Shimizu et al. (1987) relataram a

presenca do acido cafeico (44) nas partes aéreas da espécie (Figura 8).
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Figura 6 - Estruturas dos flavonoides (36 - 43) e do acido fendlico (44) isolados de A.

australe
Fonte: Elaborada pelas autoras (2025)

Por fim, Adati (2006) relatou a ocorréncia de uma cetona hidroxilada, a 4-hidroxi-4-
metil-pentan-2-ona (45) (Figura 9) que, segundo o autor, & um possivel produto da
degradacao do acido cafeico. Bohlmann e colaboradores (1984) descreveram também o

isolamento de um hidrocarboneto insaturado (46) (Figura 9) das partes aéreas de A. australe.
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o)
HO)QJ\ H3C[C=C]sCHCH,

45 46

Figura 7 - Estruturas das substancias (45 e 46) isoladas de A. australe
Fonte: Elaborada pelas autoras (2025)

Além destes trabalhos que descrevem o isolamento e a identificagao de metabolitos
secundarios dos extratos de A. australe, ha relatos na literatura da investigacao da
composicao quimica dos 6leos essenciais (OEs) da espécie. Adati (2006) avaliou a composicao
dos OEs de diferentes partes da planta e em diferentes estagios reprodutivos, todos obtidos
através do processo de hidrodestilacao. Para o OE da mistura de folhas e caules pulverizados
coletados no periodo de frutificacao, o constituinte majoritario foi o espatulenol (30,22%),
seguido do valenceno (15,39%) e do B-cariofileno (12,06%). O espatulenol (42,23%) também
foi encontrado como o constituinte majoritario do OE do caule pulverizado coletado no
periodo de frutificacao. Ja para as folhas frescas, o OE da amostra coletada durante a floracao
apresentou o globulol (20,22%), o 6-cadineno (16,80%) e o a-cadinol (14,07%) como
majoritarios, enquanto a amostra coletada no periodo de frutificacao foi composta
majoritariamente pelos sesquiterpenos germacreno D e B (44,14 e 17,35% respectivamente) e
pelo B-cariofileno (13,44%) (Adati, 2006).

Mais recentemente, Pavan e colaboradores (2024) analisaram o OE obtido por
hidrodestilagao das raizes secas de A. australe coletadas no Brasil, identificando oito
compostos, sendo o isobutirato de timila o principal (63,4%), seguido pelo timol (13,4%) e
pelo 2-metilbutirato de timila (4,96%). Para o OE das folhas secas coletadas na Argentina e
obtido por hidrodestilacao, Mussin e Giusiano (2024) descreveram o germacreno A (24,07%),

0 y-cadineno (21,47%) e o trans-cariofileno (14,97%) como os constituintes principais.

3.3. Atividades Biologicas

Do ponto de vista da bioatividade, extratos de A. australe estao relacionados as
atividades antimicrobiana (Portillo et al., 2001; Adati, 2006; Vivot et al., 2007; Mallmann et al.,
2018; Mussin; Giusiano, 2024), antiviral (Martins et al., 2011; Gabaglio et al., 2019; Cantero-

Gonzalez et al., 2023), antioxidante (Desmarchelier et al., 1997), antiulcerogénica (Adati, 2006),
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antitumoral (Matsunaga et al, 1996), inibitoria enzimatica (Shimizu et al., 1987),

antiprotozoaria (Carvalho; Krettli, 1991; Adati, 2006; Castro et al., 2013), inseticida (Broussalis

et al., 1999) e acaricida (Pavan et al., 2024) (Quadro 1).

Atividade

Biolagica

Microrganismos

Tipo de Extrato

Concentragao

Testada

Resultado
Observado

Referéncia

Antimicrobiana

Antiviral

Antioxidante

Antillcera aguda
Antitumoral
Inibitoria

enzimatica

Antiprotozoaria

Inseticida

Acaricida

Cladosporium
cladosporioides, Fusarium
oxysporum var. pinaster,
Microsporum gypseum,
Trichophyton
mentagrophytes

Aspergillus niger
Bacillus subtilis, Micrococcus
luteus, Listeria

monocytogenes,
Staphylococcus aureus

Enterococcus faecalis,
Shigella dysenteriae

Epidermophyton floccosum,
Microsporum canis e
Malassezia globosa

Herpesvirus bovino tipo 1e
poliovirus humano

Herpes simplex tipo 1 (HSV-1)

Herpes simplex tipo 1 (HSV-1)

Células L1210

Aldose redutase
Plasmodium chabaudi A)
Acanthamoeba polyphaga
Plasmodium berghei
Sitophilus oryzae

Tetranychus urticae

Diclorometanico

Hidroetanolico

Diclorometanico
e hidroalcoolico

Hidroalcoolico

OE das folhas

Hidroetanolico

Metanolico

Cloroformico e
hexanico

Aquoso

Hidroetanolico

Benzénico

EtOH:H,0 (7:3)

Cloroformico e
hidroetanolico
Etanolico e
aquoso

Extrato aquoso
Metanélico

OE das raizes

5e10
mg/disco

10 mg/mL

100 pg/disco

20 mg/mL

8-1024 pg/mL

70 pg/mL
(herpes), 36
pg/mL
(poliovirus)

18,39 ug/mL

5,00 e 10,98
pg/mL

1Cso de 123
ug/mL

400 mg/kg

100 pg/mL

10 mg/mL

100, 500 e
1000 mg/kg

5%

0,5%

Halos de
inibicao
variando de 16
a27 mm

Significativa
atividade
antifiingica
Significativa
atividade
antibacteriana

Significativa
atividade
antibacteriana

8, 64 e 128
pg/mL

EC50 de 70
ug/mL (herpes)
e 36 ug/mL
(poliovirus)
EC50 de 18,39
pg/mL
Alta atividade
com baixa
citotoxicidade
Alta atividade
antioxidante
Reducao de
49,13% na area
de lesao
estomacal
Atividade
antineoplasica
significativa
Alta atividade
inibitoria
100% de
mortalidade
100% de
mortalidade
Inibicao de 40%
do crescimento
Mortalidade de
20%

Efeito repelente

Portillo et al.,
2001

Adati, 2006

Vivot et al., 2007

Mallmann et al.,
2018

Mussin;
Giusiano, 2024

Martins et al.,
20M

Gabaglio et al.,
2019
Cantero-
Gonzalez et al.,
2023
Desmarchelier
etal., 1997

Adati, 2006

Matsunaga et
al., 1996

Shimizu et al.,
1987

Adati, 2006
Castro et al.,

2013
Carvalho;
Krettli, 1991
Broussalis et
al., 1999
Pavan et al.,
2024
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10 pL/L(ar) e

20 pL/L(ar) Efeito acaricida

Quadro 1- Atividades biologicas atribuidas aos extratos de A. australe, incluindo
organismos alvo, tipos de extrato, concentragoes testadas, resultados observados e as

respectivas referéncias
Fonte: Elaborada pelas autoras (2025)

3.3.1. Atividade Antimicrobiana

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

Conforme relatado por Adati (2006), o extrato hidroetanolico liofilizado de A. australe,
em uma concentracao de 10 mg/mL, demonstrou uma significativa atividade antifiingica
contra Aspergillus niger atravées do teste de microdiluicao em caldo. No entanto, nao houve
evidéncia de atividade frente a Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Candida
albicans e Escherichia coli. Vivot e colaboradores (2007) também avaliaram o potencial
antimicrobiano das partes aéreas de A. australe através do método de difusao em disco. De
acordo com os autores, na concentragao de 100 pg/disco, o extrato diclorometanico
demonstrou atividade contra Bacillus subtillis, Micrococcus luteus, Listeria monocytogenes e
Staphylococcus aureus, enquanto o extrato hidroalcoolico da espécie foi ativo frente a B.
subtillis, S. aureus e M. luteus.

A atividade antimicrobiana do extrato hidroalcoolico de A. australe frente a bactérias
associadas a quadros de diarreia, incluindo Enterococcus faecalis, Shigella dysenteriae e
Yersinia enterocolitica também foi avaliada por Mallmann e colaboradores (2018). Embora os
extratos da raiz nao tenham demonstrado eficacia contra E. faecalis, os extratos das folhas,

em concentracoes de 20 mg/mL, mostraram-se ativos contra esse microrganismo. Além
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disso, o extrato hidroalcoolico da raiz apresentou efeito bactericida contra S. dysenteriae. No
entanto, nenhum dos extratos testados exibiu atividade bacteriostatica ou bactericida contra
Y. enterocolitica. Ainda que os autores tenham observado atividade antimicrobiana, os
efeitos bacteriostaticos ou bactericidas ocorreram apenas em concentracoes elevadas,
consideradas inadequadas para aplicagao clinica.

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

Mais recentemente, Mussin e Giusiano (2024) avaliaram, por meio do teste de
microdiluicao em caldo, o potencial terapéutico do OE das folhas de A. australe e de uma
solucao de nanoparticulas de prata obtida do extrato aquoso das folhas da espécie contra
bacteérias e fungos causadores de infeccoes de pele. Para o OE, os melhores resultados foram
observados frente a Epidermophyton floccosum, Microsporum canis e Malassezia globosa,
com valores de concentracao minima inibitoria (CMI) de 8, 64 e 128 pg/mL, respectivamente,
enquanto as nanoparticulas apresentaram os melhores resultados de inibicao frente a
Malassezia globosa (0,125 pg/mL) e Malassezia furfur, Malassezia sympodialis e
Streptococcus pyogenes (0,25 pg/mL). Os autores relataram ainda que o uso combinado do
OE e as nanoparticulas de prata demonstrou um efeito antimicrobiano sinérgico contra
dermatofitos e M. globosa e nao apresentaram citotoxicidade nas concentragdoes necessarias

para inibir o crescimento microbiano.

3.3.2. Atividade Antiviral
Martins e colaboradores (2011) avaliaram a atividade antiviral do extrato
hidroetanolico e das fracoes obtidas das partes aéreas de A. australe contra o herpesvirus

bovino do tipo 1 e o poliovirus humano. Os autores observaram valores de concentracao
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herpes e poliovirus, respectivamente, sem evidéncia de citotoxicidade. Ja as fragcoes em
diclorometano e em diclorometano: acetato de etila (1:1v/v) apresentaram CE50 = 6,25 pg/mL
contra o herpesvirus. Estas fragoes, porém, demonstraram efeitos citotoxicos frente a células
de carcinoma de laringe humana (HEp-2), e ndo apresentaram atividade contra o poliovirus
nas concentragoes testadas.

0 potencial antiviral de A. australe também foi avaliado por Gabaglio e colaboradores
(2019), que relataram a atividade do extrato metanolico da espécie na inibicao do Herpes
simplex virus do tipo 1 (HSV-1), causador do herpes. De acordo com os autores, a CE50 foi de
18,39 pg/mL e o extrato teve maior acao antiviral do que efeito citotoxico, uma vez que o
indice de seletividade foi maior do que um. Mais recentemente, Cantero-Gonzalez et al. (2023)
confirmaram a atividade antiviral de A. australe contra HSV-1 e, adicionalmente,
identificaram os mecanismos de a¢ao associados a essa atividade. As fragoes cloroformica e
hexanica se mostraram as mais ativas, com valores de EC50 de 5,00 e 10,98 pg/mlL,

respectivamente, e baixa citotoxicidade.

3.3.3. Atividades Antioxidante e Antillcera Aguda

0 potencial antioxidante de 19 espécies vegetais colhidas na Argentina, entre elas A.
australe, foi avaliado por Desmarchelier e colaboradores (1997), que relataram que A.
australe esteve entre as trés espécies mais ativas. Os autores relataram que, no ensaio de
quimioluminescéncia iniciada por hidroperoxido, o extrato aquoso de A. australe apresentou
valor de CI50 (concentracao do extrato que inibe o processo oxidativo em 50%) de 123 pg/mL.

Adati (2006) avaliou o extrato hidroetanolico liofilizado de A. australe quanto a
atividade antilcera em ratos Wistar Hannover fémeas, utilizando o modelo de indugao por
acido cloridrico e etanol. Quando administrado por via oral na concentragao de 400 mg/kg,
o extrato apresentou uma atividade antillcera aguda significativa, resultando em uma

reducao de 49,13% na area total de lesao do estomago em comparagao com o controle.

3.3.4. Atividade Antitumoral e Inibitoria Enzimatica
Com o objetivo de investigar a atividade antitumoral in vivo de A. australe, Mirandola
et al. (2002) fracionaram o extrato hidroalcodlico das partes aéreas da espécie, monitorando

0 extrato e a fragdes quanto aos seus efeitos sobre a proliferacao e diferenciacao de células
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progenitoras hematopoéticas da medula 0ssea e do baco em camundongos com tumor
ascitico de Ehrlich. Camundongos portadores de tumor foram tratados por via oral com trés
doses (100, 500 e 1000 mg/kg) do extrato bruto e das fracdes cloroformica, butandlica e
aquosa, resultando em estimulo significativo da mielopoiese e levando a hematopoiese
extramedular de volta a valores proximos aos do controle. Em camundongos normais, a
estimulacao da mielopoiese foi observada apenas com os extratos bruto e butanolico. Todas
as amostras, na dose de 500 mg/kg, aumentaram significativamente a sobrevivéncia dos
camundongos com tumor; no entanto, uma clara vantagem na sobrevivéncia foi observada
no grupo tratado com o extrato butanolico. Segundo os autores, esses resultados sugerem
que A. australe pode exercer efeitos sobre a mielopoiese que podem estar relacionados a
respostas imunes antitumorais. Adicionalmente, Matsunaga e colaboradores (1996)
relataram atividade antitumoral frente a cultura de células de leucemia L1210 da substancia
27 isolada a partir do extrato benzénico das partes aéreas de A. australe.

O extrato hidroetanolico de A. australe demonstrou, ainda, atividade inibitoria da
aldose redutase do cristalino do rato, conforme descrito por Shimizu e colaboradores (1987).
A aldose redutase € uma enzima que catalisa a conversao de glicose em sorbitol, o primeiro
passo na via do poliol. Acredita-se que uma via de poliol intensificada e uma atividade de
aldose redutase aumentada sejam os principais fatores que contribuem para o mecanismo
da formacao da catarata (Zych et al., 2020). Ainda segundo Shimizu et al. (1987), a substancia
isolada da fracao ativa do extrato, 5,7,4'-trihidroxi-3,6-dimetoxiflavona (38), foi identificada

como a responsavel pela maior atividade inibidora da enzima.

3.3.5. Atividade Antiprotozoaria

Os extratos cloroformico e hidroetanolico, obtidos das partes aéreas de A. australe,
ambos em concentracoes de 100 pg/mL, resultaram em 100% de mortalidade dos
protozoarios de Plasmodium chabaudi A). No entanto, nao houve atividade observada em
promastigotas de Leishmania (L.) chagasi nesta mesma concentracao (Adati, 2006).

Ja na concentragao de 10 mg/mL, o extrato etanodlico das folhas de A. australe atingiu
100% de letalidade em trofozoitos de Acanthamoeba polyphaga, o agente etiologico da
ceratite amebiana, em 24 horas. Entretanto, os extratos aquoso e etanolico apresentaram

efeito citotoxico elevado, levando os autores a concluirem que, devido ao nivel de
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(Castro et al., 2013). Carvalho e Krettli (1991) observaram atividade antimalarica no extrato
aquoso da espécie, que inibiu aproximadamente 40% do crescimento do parasita
Plasmodium berghei em camundongos infectados, além de demonstrar atividade in vitro

contra Plasmodium falciparum.

3.3.6. Atividades Inseticida e Acaricida

No bioensaio de contato, o extrato metanolico a 5% das partes aéreas de A. australe
alcancou cerca de 20% de mortalidade do fitopatogeno Sitophilus oryzae, conforme relatado
por Broussalis et al. (1999). Segundo Pavan et al. (2024), o OE das raizes de A. australe
apresentou efeito repelente e acaricida frente a Tetranychus urticae Koch, popularmente
conhecido como acaro rajado. A concentracao de 0,5% do OE foi a mais eficaz nos testes de
repeléncia, enquanto na avaliacao da toxicidade, as concentracoes de 10 pL/L(ar) e 20
uL/L(ar) apresentaram uma reducdo progressiva na populacao de acaros vivos ao longo do
tempo. Aleém de repelir e ser toxico para T. urticae, observou-se que o OE também afetou
negativamente a oviposicao das fémeas, resultando em uma diminuicao no nimero de ovos
depositados por elas quando expostas ao OE.

De acordo com Macédo e colaboradores (1997), na concentracao de 100 mg/L, o
extrato das partes aéreas de A. australe nao apresentou efeito sobre as larvas de Aedes
fluviatilis. No entanto, de acordo com pesquisas anteriores da autora (Macédo, 1995 apud
Macédo et al., 1997), observou-se uma interferéncia no comportamento de oviposicao desta
espécie. Considerando o conjunto das atividades biologicas descritas, & possivel estabelecer
uma relacao entre os usos tradicionais de A. australe e as evidéncias cientificas disponiveis.
Embora a espécie seja amplamente utilizada na medicina popular para o tratamento de
diarreia, doencas de pele, dispepsia, vermes parasitas e malaria, nem todos esses efeitos
foram confirmados experimentalmente. Em especial, o extrato aquoso das folhas mostrou-
se inativo frente a maioria dos microrganismos causadores de infeccoes de pele (Mussin et
al., 2021), o que pode estar relacionado a baixa solubilidade dos compostos ativos nesta
forma de extragao. Em contrapartida, ha evidéncias consistentes de atividades antiviral
(Martins et al., 2011; Gabaglio et al., 2019; Cantero-Gonzalez et al., 2023), antioxidante
(Desmarchelier et al., 1997), antiulcerogénica (Adati, 2006) e antiprotozoaria (Carvalho; Krettli,

1991; Adati, 2006; Castro et al, 2013), que sustentam parcialmente alguns dos usos
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etnomedicinais atribuidos a espécie. Dessa forma, os dados disponiveis reforcam a
necessidade de estudos adicionais voltados a avaliacao de diferentes métodos extrativos,
isolamento de compostos bioativos e elucidagao de mecanismos de acao, a fim de validar de

forma mais abrangente o potencial terapéutico de A. australe.

4. CONCLUSAO

Neste trabalho de revisao sistematica, foram analisadas 24 referéncias que abordam
os estudos fitoquimicos e/ou a avaliagao das atividades biologicas de Acanthospermum
australe (Loefl.) Kuntze. Até o ano de 2024, um total de 46 substancias foram isoladas, sendo
as lactonas terpénicas e os compostos fenolicos as principais classes de metabolitos
secundarios identificados. Embora amplamente utilizada na medicina tradicional para
diversos fins, os estudos disponiveis até 0 momento se concentram principalmente em
identificar as propriedades antibacteriana, antifungica, antiviral, antiprotozoaria,
antioxidante, antitlcerogénica, antineoplasica e inibitoria enzimatica da planta, que também
demonstrou atividades inseticida e acaricida. Até onde se tem conhecimento, esta é a
primeira revisao sistematica a reunir e analisar os dados disponiveis sobre os constituintes

fitoquimicos e as bioatividades de A. australe.
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