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Resumo

Este estudo se baseia na literatura convencional e cientifica, com o objetivo de compilar as informacoes relevantes a
espécie Schinus terebinthifolius Raddi, relacionadas ao seu potencial medicinal e como matéria-prima para produtos
farmacéuticos e cosméticos.

Abstract

This study, based on both conventional and scientific literature, aims to compile the data that are relevant to the
medicinal use of Schinus terebinthifolius Raddi and as raw material for the manufacture of phytopharmaceutical
products.

1. Definicao da droga vegetal

Ha cinco derivados da planta em uso medicinal:
1. O extrato da entrecasca do caule
2. O extrato das folhas
3. O ¢leo essencial das folhas
4. O extrato do fruto

5. O 6leo essencial do fruto

Embora os extratos de folhas e frutos possam incorporar os 6leos, o inverso nao é verdade e estas diversas partes e
derivados da planta tém que ser tratadas como entidades distintas.

2. Sinonimia

Schinus terebinthifolia var. raddiana Engl., Schinus terebinthifolia var. damaziana Beauverd, Schinus macronulata
Mart., Schinus mellisii Engl.

3. Nomes comuns

Aroeira-da-praia, aroeira, aroeira-vermelha, pimenta-rosa, cambui, (American, Mexican or Brazilian) pepper tree (Ho-
cking, 1997, Lorenzi e Matos, 2008).
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4. Variedades e espécies correlatas

Schinus molle L., que partilha com S. terebinthifolius
alguns dos nomes vulgares desta, e Schinus lenticifolius
Marchand, ocorrem na regido Sul do pafs e, no caso de
S. molle, nos paises andinos. Possuem frutos semelhan-
tes aos de S. terebinthifolius. As aplicacdes medicinais
das trés espécies sao semelhantes e S. molle é também
usada em alimentos como uma variedade de pimenta-
do- reino. A morfologia das folhas permite a distincdo
entre as duas espécies (Lorenzi e Matos, 2008).

5. Historia

Schinus terebinthifolius foi primeiro citado pelo nome
indigena como medicinal por Piso, holandés que visi-
tou o nordeste em 1637 - 1644 (Brandao et al., 2008)
e consta entre seis espécies registrados pelo médico
Jodo Ferreyra da Rosa na sua campanha contra o que
parece ser febre amarela em Pernambuco descrita em
1694 (Almeida et al., 2008). A planta esta entre as 39
espécies medicinais citadas por naturalistas que viaja-
ram por Minas Gerais no século 19, entre eles von Mar-
tius e St. Hilaire, e que sdo listadas na 1% Farmacopéia
Brasileira (Brandao et al., 2008). O médico Alfredo da
Matta cita o uso do decocto e da resina da casca como
antifebril e antireumatico, respectivamente (Da Matta
[1912], 2003) e Chernoviz descreve o uso do decocto
da casca em banho contra o edema nas pernas e cita
0 emprego da resina das folhas desta e de outras es-
pécies do género em emplastro para o reumatismo, ou
sobre Ulceras (Chernoviz, [1920], 1996).

6. Distribuicao geografica

Embora mais frequente ao longo do litoral brasileiro
desde Ceara até o Sul do pais, a S. terebinthifolius se
encontra no interior como evidenciam os trabalhos his-
toricos de uso provenientes da Amazoénia e de Minas
Gerais, entre outras regides. Provavelmente abrange a
maior parte da América do Sul e foi largamente intro-
duzido em outros paises, entre eles os Estados Unidos,
como ornamental.

7. Cultivo e propagacao

A planta é invasora e de facil cultivo. Lorenzi recomen-
da plantar a semente, logo depois de colher, em can-
teiros a pleno sol em solo argiloso. As plantas podem
alcancar 4,5 m em 2 anos (Lorenzi, 1992).
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Figura 1. Frutos de
Schinus terebinthi-
folius

8. Descricao da planta

Uma arvore mediana de 5 a 10 m de altura tendendo a
dominar a custo de outras espécies. Copa larga, o tronco
pode chegar a de 30 a 60 cm de diametro com casca
grossa mas é frequentemente menor em encostas e solos
mais pobres. Folhas compostas com 3 a 10 pares de foli-
olos imparipinados, aromaticos medindo de 3 a 5 cm de
comprimento por 2 a 3 ¢cm de largura (nota que as espé-
cies semelhantes, S. molle e S. lentiscifolius tém foliolos
mais estreitos). Flores pequenas, masculinas e femininas,
em paniculas piramidais. Frutos, drupas de um vermelho
vivo, de 4 a 5 mm didmetro, aromaticos, conferindo uma
beleza notavel a arvore (Lorenzi e Matos, 2008).

9. Material vegetal usado

A morfologia microscopica de folhas e casca de Schi-
nus terebinthifolius estd descrita com 20 figuras por
Duarte, Toledo e Oliveira (2006). As flores das arvores
femininas e masculinas sdo descritas por Lenzi e Orth
(2004). A estrutura dos frutos é descrita por Machado
e Carmello Guerreiro (2001) com 18 figuras e por Ro-
drigues e colaboradores (1998).

10. Componentes quimicos principais

Um resumo sucinto dos trabalhos mais antigos abran-
gendo mono-, sesqui- e triterpendides e fendis foi pu-
blicado por Bacchi (1986).

10.1 Substancias alifaticas simples

1-octeno, pentanal e propionato de etila foram encon-
trados em folhas secas de material coletado no Egito
(EI-Massry et al., 2009).

10.2 Oleo essencial, mono- e sesqui-
-terpenos

O 6leo essencial dos frutos coletados no Espirito Santo
ou no Estado do Rio de Janeiro assemelha-se bastante

Revista Fitos W2 Vol.6 - n°01 - dezembro 2011



®

Estado da Arte / State of the Art \/ Schinus terebinthifolius Raddi

com éleo essencial comercializado na Europa como fla-
vorizante ou condimento sob o nome de Flavex (Flavex,
2009). Os principais componentes do 6leo local obtido
por hidrodestilacao sao a-felandreno (13%), a-careno
(20-30%),0-pineno (13-25%) e limoneno (20%), este
nao registrado por Barbosa e colaboradores (2007) em
frutos de Vicosa, Minas Gerais) contra -felandreno (5-
20%), a-pineno (10-20%), e limoneno (10-20%) no
6leo comercial, Flavex, obtido por extracdo com CO2
supercritico que provém dos frutos maduros de origem
brasileira (Flavex, 2009). Os monoterpenos a-careno
e a-pineno também predominaram nos frutos de Rio
Grande do Sul, embora houvesse uma variacao grande
dos sesquiterpenos da mistura (Gehrke et al., 2007).
Barbard e colaboradores (2008) caracterizaram alguns
terpenos do 6leo de aroeira, sem definir a parte da
planta estudada, através de cromatografia em fase
gasosa. Como resultado das analises o monoterpeno
-pineno (35,6%) destacaram-se como composto majo-
ritério, seguido do limoneno (28,9%).

Uma comparacao entre os componentes dos 6leos
de frutos maduros e imaturos, no estudo de Barbosa
e colaboradores (2007), mostrou uma certa variacao,
predominando no 6éleo dos imaturos os sesquiterpenos
a-cadinol, a-cadineno, epi-a-muurolol. Nos frutos ma-
duros identificaram a-cadinol, elemol e germacreno-D,
como preponderantes. Um periodo de hidrodestilagao
de 3h (suficiente para obter os sesquiterpenos) rende
4,65% de frutos secos.

As folhas tém bem menor teor de 6leo, que chegou a
0,44% (de ramos sem flores) a 0,11% (ramos com flo-
res) (Barbosa et al. 2007). A composicao varia bastan-
te entre folhas de diferentes localidades e com o pré-
-tratamento. No Sul do Brasil, em geral, predominam
0s monoterpenos, a- e B-pineno, as vezes terpinedis,
e 0s sesquiterpenos germacreno-D, biciclo-germacreno
e transcariofileno (Atti Dos Santos et al., 2007; Moura
et al., 2007). Em outras regides do pais e do mundo
a variacao pode ser grande, por exemplo, no Egito (El-
-Massry et al., 2009). Trés sesquiterpenos com estru-
turas spiro-ciclopropano foram isolados por Richter
e colaboradores (2010) de S. terebinthifolius cultivado
na Europa.

10.3 Triterpendides

Onze ceto-triterpenos tetraciclicos, terebintona e schi-
nol foram isolados dos frutos por Kaistha e Kier (1962
a,b) e Johan e colaboradores (2010 a,b). Os acidos tri-
terpénicos tetraciclicos, masticadiendico e masticadie-
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nélico e diversos pentaciclicos entre eles, acido ursélico
foram identificados nos frutos de S. terebinthifolius
(Jain et al., 1995; Lloyd et al., 1977; Puribattesti et al.,
1981 apud Bacchi, 1986). As folhas secas e a casca
também contém triterpenos, destacando-se simiarenol,
um E:B-fried-hop-5-eno, e acido 3-hidroximasticadie-
noico das folhas, bauerenona e éacido terebintifolico,
triterpendides pentaciclicos do grupo de -amirina nas
cascas (Bacchi, 1986; Campello e Marsaioli, 1974).

10.4 Fenéis simples e seus glicosideos

Dois fenais isolados dos frutos e sementes de S. terebin-
thifolius sao (15:1)-cardanol, o monoinsaturado m-pen-
tadecenilfenol (0,03-0,05%), e bilobol ou (15:1)-cardol,
4-pentadecenilresorcinol, substancias responsabilizadas
pela acdo irritante de pimenta-rosa em algumas pesso-
as (Morton, 1978; Stahl et al, 1983).

10.5 Flavonoides

Das folhas foram isoladas cinco substancias ligadas a ativi-
dade antioxidante: trés flavondides, miricetina, miricetrina
e quercetrina, as Ultimas sendo 3-O-ramnosideos de mi-
ricetina e quercetina, respectivamente. Na casca, Varela-
-Barca, Agnez-Lima e Medeiros (2007) acharam amento-
flavona, diidroamentoflavona e tetrahidroamentoflavona.
Estas j& tinham sido identificadas nos frutos por Skopp e
Schwenker (1986). Polifendis foram isolados das folhas
por Queires e colaboradores (2006), mas apenas um, iso-
quercetrina, foi identificada apesar da importancia destes
em atividades medicinais (apoptose, atividade anticancer).
Kassem, El-Desoky e Sharaf (2004) descrevem as biflavo-
nas farmacologicamente ativas isoladas dos frutos de ar-
bustos cultivados no Egito, agastisflavona (6,8"bisapigeni-
na) e robustaflavona (3,6 " -bisapigenina) além do derivado
da ultima tetrahidrorobustaflavona (3°,6"-bisnaringenina).

10.6 Taninos e bisfendis:

Galatos de metila e etila foram identificados no extra-
to etandlico das folhas por Ceruks e colaboradores
(2007). Cavalher-Machado e colaboradores (2008)
também acharam &cido gélico e pentagaloilglicose no
extrato metandlico das folhas. Os ésteres 4’-etil-4-metil-
2,35 6-tetrahidroxi- [1,1"-bifenil]-4,4’-dicarboxilato e
de 3-etil-3-metil-4,4",5,5",6,6"-hexahidroxi-1,1"-bifenil]-
3,3"- dicarboxilato foram obtidos dos frutos por extracao
com metanol-agua (Kassem, El-Desoky e Sharaf, 2004).
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Figura 2 — Algumas substancias identificadas em S. terebenthifolius Raddi. Nota: a estereoquimica ilustrada

nestas formulas é arbitraria, pois a literatura de Schinus examinada nao registrava a configura¢ao absoluta
dessas substancias
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11. Usos medicinais
11.1 Usos apoiados em dados clinicos

O emprego tradicional de um extrato da casca de S. tere-
bintefolius, geralmente um decocto de uso tépico, para
desinfeccao vaginal — especificamente contra cervicite e
cervico-vaginite cronica, tem apoio em ensaios clinicos
e experimentais (Amorim e Santos, 2003; Silva et al.,
2003).
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A evidéncia resultou no lancamento do medicamento
de aplicacdo tépica Kronel®.

11.2 Usos descritos em farmacopéias e
sistemas tradicionais de medicina que
tém apoio experimental

O uso caseiro do extrato da entrecasca (casca despro-
vida da parte suberosa externa) de S. terebinthifolius
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como anti-inflamatério é registrado por Lorenzi e Ma-
tos (2002) e tem apoio experimental nos trabalhos de
Medeiros e colaboradores (2007). O uso das folhas na
lavagem de feridas e Ulceras tem apoio no estudo de
Ribas e colaboradores (2006) e, na medida em que a
observacdo da acdo anti-edema é relevante ao caso, no
trabalho de Cavalher-Machado e colaboradores (2008).

De certa maneira estes estudos apdiam o uso popular
das cascas, na forma de decocgao, especialmente pelas
mulheres, durante vérios dias, em banhos de assento
apos o parto como antiinflamatério e cicatrizante, ou
como medicacdo caseira para o tratamento de doen-
cas do sistema urindrio e do aparelho respiratério, bem
como nos casos de hemoptise e hemorragia uterina
(Braga, 1960; Lorenzi, 1992).

11.3 Usos descritos na medicina popular ndo-apoiados
em evidéncia experimental ou clinica

A literatura cita o emprego de frutos como cicatrizante
e anti-inflamatorio, mas a eficécia e a seguranca do uso
destas preparacoes ndo parecem ter sido, ainda, com-
provadas cientificamente (Braga, 1960; Lorenzi, 1992).

Santos e colaboradores (2009) descrevem um levan-
tamento etnobotanico no municipio de Jodo Pessoa,
onde a aroeira aparece como uma das plantas mais
utilizadas em aplicacdes odontoldgicas e infusdes orais
como anti-inflamatério. Os autores nao informaram a
parte utilizada.

12. Farmacologia

12.1 Atividades antialérgica e anti-infla-
matoria

Cavalher-Machado e colaboradores (2008) realizaram
uma investigacao da fracao de acetato de etila obtida a
partir do extrato metandlico das folhas de S. terebinthi-
folius. A fracao continha acido galico e galato de metila
como principais componentes.

Pré-tratamento oral de camundongos com a fracdo
(100 mg/kg) inibiu em 79,6% a edema de pata indu-
zida por Composto 48/80 (um polimero de N-metil-
-p-metoxifenetilamina com formaldeido que estimula
liberacdo de histamina, 100 ng/pata). Resultados seme-
lhantes foram observados no edema alérgico induzido
por ovalbumuina (3 pg/pata) e em ratos Wistar por his-
tamina (100 pg/pata). Entre outras observagdes o pré-
-tratamento de células mast por galato de metila, um
componente do extrato com acetato de etila, ou por
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1,2,3,4,6-pentagaloilglucose também inibiu a liberacdo
de histamina destas células.

Ribas e colaboradores (2006) nos seus estudos sobre os
efeitos terapéuticos de extratos hidroalcoolicos (etanol/
agua 7:3 e metanol/agua 4:1) das folhas de S. terebin-
thifolius aplicados topicamente no processo de reparo
de lesdes da mucosa bucal de ratos, concluiram que o
extrato de Schinus terebinthifolius diminuiu a intensi-
dade do processo inflamatdrio (ver item 12.5).

Resultados semelhantes foram observados em ede-
mas de orelha induzidos por 12-Otetradecanoilforbol
13-acetato (TPA) ou capsaicina em camundongos e em
edema de pata de rato induzido por carragenina. Os
animais foram tratados oralmente com uma formula-
¢ao descrita como sendo de 6leo essencial de Eucalyp-
tus globulus Labill, e ‘hidrolatos’ de folhas e caules de
Schinus terebinthifolius Raddi e Peltodon radicans Pohl
que, segundo os autores, vem sendo utilizado popular-
mente desde 1889 no Rio Grande do Norte, Pernambu-
co e Ceard (Medeiros et al., 2007).

12.2 Atividade antibacteriana e antifin-
gica

Em um estudo da atividade de varias plantas medicinais
de Cuba contra microorganismos Martinez e colabora-
dores (1996 a,b) mostraram que S. terebinthifolius era
a mais ativa. O extrato etandlico das folhas produziu
halos de inibicao de 11 a 16 mm em placas de agar
contra Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis, Pseudo-
monas aeruginosa e Escherichia coli. Guerra e colabo-
radores (2000) confirmaram esta atividade do extrato
etanolico das folhas de frente a cepas de Staphylococ-
cus aureus (Gram +); Escherichia coli e Pseudomonas
aeruginosa (Gram -) e Candida albicans (levedura).
Halos de inibicdo de crescimento entre 10 e 20 mm
foram observados com as quatro espécies com a menor
concentragcao usada (1%). El-Massry e colaboradores
(2009) examinaram o oleo essencial e os extratos di-
clorometanico e etandlico preparados a partir das fo-
Ihas frescas de S. terebinthifolius. Utilizando o método
de difusdo em agar frente as bactérias Staphylococcus
aureus, Pseudomonas aeruginosa e Escherichia coli e
aos fungos Aspergillus niger, Aspergillus parasiticus e
Candida albicans, obtiveram valores da Concentracao
Inibitoria Minima (CIM) entre 0,55 mg/mL e 0,6 mg/
mL foram encontrados para o extrato diclorometanico
para inibicdo de crescimento das bactérias e de 0,75 a
0,85 mg/mL para os fungos. O 6leo essencial e o extra-
to etandlico mostraram atividade moderada.
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Santos e colaboradores (2010) mostraram a atividade
moderada do oleo essencial das folhas de S. terebinthi-
folius contra fungos de interesse agricola.

Gehrke e colaboradores (2007) avaliaram a atividade
antimicrobiana de diversas fracdes do 6leo essencial
dos frutos de S. terebinthifolius utilizando a técnica de
microdiluicdo em caldo, com obtencdo da concentra-
cao inibitoria minima (CIM) frente a cepas de Staphylo-
coccus aureus, Staphylococcus epidermidis, Bacillus
subtilis, Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa,
Salmonella setubal, Klebsiella pneumoniae e os fungos
Saccharomyces cerevisae, Candida albicans e Crypto-
coccus neoformans. Concentracdes ativas, obtidos de
certas fracdes de 6leo demonstraram atividade contra
as bactérias Pseudomonas aeruginosa e Salmonella se-
tubal com valores CIM entre 2,5 mg/mL e 5,0 mg/mL
e entre 1,25 mg/mL e 0,625 mg/mL contra os fungos
Candida albicans, Saccharomyces cerevisae e Crypto-
coccus neoformans.

Melo Jr. e colaboradores (2002), em um estudo, usan-
do um ensaio de difusdo em &gar, de extratos etano-
licos de 17 plantas medicinais contra microorganismos
responsaveis por infeccdes bucais do tipo alveolite sub-
seqlientes a extracao dentdria, constataram que o da
casca de S. terebinthifolius era, em média, o mais ativo
contra Enterococcus (Grupo D), Bacillus coryneforme,
Streptococcus -haemoliticus, e Streptococcus viridans
com atividade moderada contra Staphylococcus au-
reus. Inducado da lesdo associada a alveolite em ratos
mostrou que o extrato possuia atividade in vivo equi-
valente a gentamicina proporcionando um bom reparo
da lesdo pdsdentaria.

As fracdes menos polares, cloroférmica e de acetato de
etila, derivadas do extrato etandlico das cascas do caule
de S. terebinthifolius, inibiram o crescimento de cepas
resistentes de Staphylococcus aureus, em microplacas,
mas nao inibiram Escherichia coli (Lima et al., 2006).
Um fator genético de Staphylococcus aureus resistente
a meticilina que controla viruléncia da bactéria é inibido
por extratos etandlicos das folhas e casca de S. terebin-
thifolius (Quave, Plano e Bennett, 2008).

A atividade da tintura da casca de aroeira a 20% sobre
Streptococcus mutans, uma bactéria que contamina
escovas dentais, foi avaliada por Soares e colaborado-
res (2007). A tintura de aroeira a 20% reduziu a con-
taminacdo bacteriana de escovas infectadas em quase
60 vezes relativo ao controle com agua (77 x 103 UFC/
mL contra 4432 x 103 UFC/mL em meio de cultura BHI
por 24 h a 37°). Em contraste a clorexidina a 0,12% a
eliminou totalmente.
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Johann e colaboradores (2007) testaram as proprieda-
des antifingicas de oito extratos de plantas utilizadas
na medicina tradicional brasileira, contra os fungos
Candida albicans, C. krusei, C.tropicalis, C. parapsilo-
sis, C. glabrata, Sporothrix schenckii e Cryptococcus
neoformans. Os extratos diclorometanico e acetato de
etila, derivados do extrato etandlico 80% das folhas e
caule de S. terebinthifolius, provaram-se os mais ativos
das espécies examinadas com CIMs na faixa de 15 a
125 pg/ml. Os autores entdo tornaram a sua atencgao
ao fungo patogénico Paracoccidioides brasiliensis res-
ponsavel pela doenca pulmonar paracoccidioidomyco-
sis prevalente em paises da América do Sul e frequen-
temente fatal. Os extratos se mostraram ativas contra
este fungo e dois componentes ativos foram identifica-
dos como schinol e 4'-etil-4-metil-2,2’,6,6'-tetrahidro-
xi-[1,1'- bifenil]-4,4'-dicarboxilato, a primeira sendo a
mais ativa (CIM entre 7,5 e 125 pg/mL conforme cepa
do fungo) (Johann et al., 2010 a,b).

Schmourlo e colaboradores (2005) mostraram que o
extrato aquoso de S. terebinthifolius (decocto 30% da
‘parte aérea’, presumivelmente de folhas e casca do
caule) é mais ativo que anfotericina B em Candida albi-
cans (CIM 120 ng/mL contra 950 ng/mL). Cromatogra-
fia em camada fina mostrou que a atividade residia em
uma substancia apolar mas esta nao foi identificada.

12.3 Atividade antioxidante

El-Massry e colaboradores (2009), também realizaram
0s ensaios para avaliar a atividade antioxidante do éleo
essencial, do extrato diclorometanico e do extrato eta-
nélico das folhas frescas do S. terebinthifolius. Os testes
foram realizados através dos ensaios por DPPH e TBHQ.
A inibicdo por TBHQ foi de 86,4 + 4% para o nivel de
100 pg/mL. Todas as amostras exibiram atividade antio-
xidante na dose resposta. Porém, o extrato etandlico foi
0 que apresentou melhor resultado.

12.4 Atividade antiulcerogénica

Carlini e colaboradores (2010) avaliaram o efeito an-
tiulcerogénico em ratos do decocto das cascas de S.
terebinthifolius, via oral e via peritoneal. O efeito antiul-
cerogénico teve inicio na dose de 50 mg/kg i.p. onde
0s animais tratados com o extrato em altas doses nao
apresentaram lesdes gastricas. Aumento do pH do flui-
do gastrico e reducdo das hemorragias gastricas em
ratos e do transito intestinal em camundongos foram
também registrados.
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12.5 Atividade cicatrizante

Como parte de uma série de estudos paralelos, Couti-
nho e colaboradores (2006) mostraram que a aplicacdo
intraperitoneal do extrato hidroalcodlico da entrecasca
seca na dose Unica de 100 mg/kg acelerou o processo
de cicatrizacao de anastomoses coldnicas em ratos.

Em contraste, Branco Neto e colaboradores (2006), nao
constataram efeito cicatrizante positivo do mesmo extra-
to por administracao tépica na mesma dose de 100 mg/
mL em feridas abertas na regido dorsocostal de ratos. Em
outro estudo da série Lucena e colaboradores (2006),
com a aplicacdo intraperitoneal do mesmo extrato na
mesma dose, observaram um efeito cicatrizante positivo
em cistomias, feridas cirtrgicas em bexiga, de ratos.

Estendendo a série ao estudo de cicatrizacao de feridas
cirtrgicas do abdémen, laparotomia, Nunes Jr. e colabo-
radores (2006), nas mesmas condicbes de dose Unica,
via intraperitoneal, mostraram que o tratamento pro-
porcionava um aumento do contetdo de colageno na
ferida cicatrizada e, portanto, de resisténcia a ruptura.

Finalmente, em cirurgia do estémago, Santos e colabo-
radores (2006), nao acharam diferencas significativas
entre animais controles e os tratados com o extrato hi-
droalcodlico da entrecasca da aroeira, via intraperitone-
al, em gastrorrafias de ratos em termos de: alteracoes

macroscoépicas, alteracoes de pressao de ruptura do es-
tdbmago e alteracdes histoldgicas. Ribas e colaborado-
res (2006) estudaram o modo de acao e os efeitos te-
rapéuticos de extratos hidroalcéolicos (etanol/agua 7:3
e metanol/agua 4:1) das folhas de S. terebinthifolius,
aplicado topicamente no combate ao processo infla-
matorio e no processo de reparo do tecido sobre lesdes
ulceradas induzidas quimicamente da mucosa bucal de
ratos Wistar.

Os pesquisadores concluiram que o extrato de S. te-
rebinthifolius atuou acelerando o processo de reparo
do tecido epitelial, estimulando a queratinizacao e tam-
bém atuou no reparo do tecido conjuntivo, diminuindo
a intensidade do processo inflamatério e acelerando a
angiogénese e a maturacdo do colageno, caracteristi-
cas de cicatrizacao.

12.6 Aplicacoes em odontologia

Lisboa Neto e colaboradores (1998) mostraram um efei-
to positivo na cicatrizacdo pdsexodontia em ratos, um
efeito relacionado, pelo menos em parte, a acdo anti-
microbiana do extrato da casca (Melo Jr. et al., 2002).
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Ribas e colaboradores (2006) demonstraram que, no
caso de extratos de folhas, também ha um processo de
reparo do tecido epitelial, reparo do tecido conjuntivo
e estimulo da maturacao do colageno (Lanzoni, 2007).
Estas observacdes apdiam o uso tradicional desta plan-
ta em problemas dentérios apurado por Santos e cola-
boradores (2009).

12.7 Atividade anticancer

Oleo dos frutos de S. terebinthifolius de origem egip-
cia mostrou uma atividade notavel in vitro em células
de carcinoma Ehrlich ascitica. Este 6leo continha como
componentes principais elixeno (15,18%), -pineno
(15,01 %), e germacreno D (14,31%). O 6leo essencial
das folhas possuia uma atividade aparente contra duas
linhas de células humanas: uma linha de cancer do cé-
rebro - U251- e outra da mama MCF-7 (Ibrahim, Fobbe
e Nolte, 2004).

Queires e colaboradores (2006) mostraram que polife-
nois do extrato das folhas de S. terebinthifolius pos-
suiam atividade antiproliferativa em varias modelos
humanos de cancer, entre elas carcinoma da prostata
DU145 insensivel a andrégenos.

12.8 Atividade inseticida e acaricida

O oleo essencial obtido por hidrodestilacao das folhas
de S. terebinthifolius demonstrou ser toxico ao acaro
Tetranychus urticae, quando este foi exposto ao vapor
durante 24h em uma camara de fumigacdo. CL50
foi de 6,48 pl/L de ar (Silvestre, Neves e Camara,
2007). Santos e colaboradores (2007) mostraram que
os coledpteros adultos, pragas de graos e feijoes ar-
mazenadas, Acanthoscelides obtectus Say e Zabrotes
subfasciatus Boheman morreram quando expostos ao
vapor do oleo essencial das folhas de S. terebinthifo-
lius. Freitas e colaboradores (2009) trabalharam com
ovos e juvenis do caruncho Callosobruchus maculatus,
gorgulho do feijdo de corda, verificando os graus de
eclosao e desenvolvimento dos insetos. Neste caso so-
mente o Oleo essencial das folhas de S. terebinthifolius
(macho), em que predominaram cis- e -ocimeno, era
ativo ao nivel de 50 pL. Anélise mostrou ser o 6leo das
arvores fémeas distinto em composicao predominando
o terpeno limoneno.

13. Toxicologia

Embora haja vérios relatos de efeitos toxicos e alérgicos
de folhas, frutos e seiva de S. terebinthifolius, nao foram
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encontrados trabalhos cientificos que documentam tais
efeitos quantitativamente. Ao mesmo tempo, existem
registros de usos populares em medicina e alimentacao,
producao de mel em diversas partes de mundo, que nao
abordam estes efeitos toxicos potenciais.

Lima e colaboradores (2009), realizaram um estudo
avaliando a toxicidade aguda e subaguda do extrato
seco de cascas de S. terebinthifolius. O extrato obtido
por maceracao de cascas

(5k) em etanol 70% durante 7 dias rendeu 348 g de
extrato seco. Administracdo oral em suspensao aquosa
a ratos Wistar em doses Unicas de 0,625 a 5 g/kg, ava-
liando a toxicidade aguda, ou em doses de 0,25, 0,625
e 1,5625 g/kg/dia por 45 dias consecutivos para a toxi-
cidade sub-aguda, nao acusou efeitos téxicos.

Pires e colaboradores (2004) avaliaram a toxidade agu-
da comparando os frutos de duas espécies de pimentas
usadas na culindria brasileira Schinus terebinthifolius
Raddi e Piper nigrum L. O extrato etandlico bruto dos
frutos de S. terebinthifolius administrado a camundon-
gos em doses crescentes de 2 a 5 g/kg por via oral reve-
lou uma DL50 superior a 5 g/kg. Pela via i.p. os resulta-
dos foram de 3,5 g/kg, ambos os resultados proximos
aos de Piper nigrum.

O comportamento dos animais na dosagem oral de
5g/k foi acompanhado em intervalos de 30 min, 1, 2,
4,8, 12, e 24 h. A atividade geral, a resposta ao toque,
0 sistema motor e muscular e o ténus do corpo per-
maneceram normais nessas faixas de dose e de tempo.
Monitorando os animais tratados do primeiro ao 14°
dia, ndo foram observadas alteracoes estatisticamente
significativas dos parametros fisiolégicos (consumo de
4gua e de racdo, peso corporal e producdo de excretas).

13.1 Genotoxidade

Ruiz e colaboradores (1996) investigaram a possibilida-
de de genotoxidade de S. terebinthifolius (parte testa-
da nao especificada) usando um modelo baseado em
uma cepa diploide de Aspergillus nidulans. Nao foi de-
tectado qualquer efeito sobre crescimento de colénias
na concentracao de 2,53 mg/mL de extrato fluido.

Entretanto, Carvalho e colaboradores (2003) usando o
ensaio 'SOS-chromotest’ e determinadas cepas de E.
coli e Salmonella mostraram que o extrato da casca de
S. terebinthifolius danificava o DNA dessas bactérias,
provavelmente através de um mecanismo oxidativo. O
efeito foi relacionado a presenca de amentoflavona e
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flavondides congéneres no extrato (Varella-Barca, Ag-
nez-Lima e Medeiros, 2007).

14. Farmacologia Clinica
14.1 Lesées benignas do colo de utero

Silva e colaboradores (2003) avaliaram a eficacia e tole-
rabilidade de preparacoes (decocto, gel e emulsdo) das
duas aroeiras cujas cascas tinham uso tradicional para
lesbes do Utero no Nordeste, S. terebinthifolius Raddi
e Myracroduon urundelva All. O ensaio realizado foi
comparativo, simples cego, unicentro e randomizado.
Dez grupos de dez mulheres (excluindo as com risco
de gravidez, em lactacao, sabidamente sensiveis as aro-
eiras, ou que tinham outra infeccdo ou usavam outra
medicacdo no periodo imediatamente anterior etc.)
participaram do experimento.

Seis dos grupos abrangiam as trés preparacoes das
duas plantas e quatro formulacdes de tratamentos
convencionais (cloridrato de tetraciclina/anfotericina B
ou metronidazol, toépico ou via oral), com ou sem uso
concomitante da aroeira. Cada grupo recebia uma bis-
naga e era instruida a fazer a aplicacdo diaria durante
10 dias. Queixas das pacientes, resposta clinica (quan-
tidade de secrecdo, coloracao da secrecdo e a presenca
ou auséncia de colpite difusa), avaliacdo da evolucao
da flora vaginal e exame fisico completo foram regis-
trados e analisados estatisticamente. Nao houve dife-
rencas significantes entre os varios tratamentos, mas
os resultados levaram a escolha do gel da casca de S.
terebinthifolius.

Do ponto de vista de seguranca nao se apresentaram
nas pacientes tratadas alteracoes no exame fisico com-
pleto, sinais vitais, ou peso. Determinacoes laborato-
riais ndo apontaram efeitos adversos.

14.2 Vaginose bacteriana

Quarenta e oito mulheres entre 20 e 40 anos de idade,
apresentando vaginose bacteriana sintomatica, foram
incluidas em um ensaio clinico randomizado, duplo-
-cego e controlado. Vinte e cinco mulheres fizeram uso
de um gel vaginal preparado da casca de aroeira con-
tendo o extrato hidro-alcodlico do S. terebinthifolius
(300 mg), gel carbopol (1 g), glicerina (10 g), benzo-
ato de sodio (0,125 g), trietanolamina q.s.p. (pH 4,0-
5,0) e d4gua destilada (2,5 g) e grupo placebo. Vinte e
trés mulheres utilizaram um gel placebo com a mesma
composicao, exceto pela auséncia do extrato que foi
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substituido pelo corante caramelo. O gel foi aplicado
por no minimo cinco dias e em mais de 80% das pa-
cientes por 10 dias. Apds o tratamento observou-se
que 84% das pacientes tratadas com o gel de aroeira e
48% das tratadas com placebo ndo apresentaram mais
vaginose bacteriana. Ardor em um caso entre as tra-
tadas foi o Unico efeito colateral reportado (Amorim e
Santos 2003).

Em um segundo ensaio randomizado, 140 mulheres
receberam o gel da casca de Schinus e 137 um gel de
metronidazol aplicados diariamente durante 7 dias.
Vinte e nove pacientes (21%) do grupo Schinus e 87
(62%) do grupo metronidazol tiveram cura ‘total’ pelos
critérios de Amsel e menores nimeros pelos critérios
diagnésticos de Nugent. Os autores concluiram que o
tratamento com metronidazole é superior, mas que 0s
numeros baixos de cura poderiam se relacionar com
um periodo demasiadamente curto de tratamento (Lei-
te etal, 2011).

15. Toxicologia humana

Moraes e colaboradores (2004) mostraram que a resina
do tronco de S. terebinthifolius em contato com a pele
causa dermatite.

A formulacao associada contendo extratos de folhas de
S. terebinthifolius, Plectranthus amboinicus e Eucalyp-
tus globulus (composicao quantitativa nao informada),
cuja atividade antiinflamatoria, por via oral, em ratos
foi mostrado por Medeiros e colaboradores (2007), ti-
nha sido examinado toxicologicamente em cades e em
ratos (Toscano, 2004)

Baseado na inocuidade mostrada nestes ensaios, Pau-
lo e colaboradores (2009) realizaram um ensaio clinico
Fase |. Participaram 28 voluntéarios sadios, sendo 14
homens e 14 mulheres que ingeriram por via oral, inin-
terruptamente durante 8 semanas, 15 mL do produto,
trés vezes ao dia. Nos 3° e 7° dias, 3% e 62 semanas e 24
h apos a 82 semana, foram feitas avaliacoes clinicas e
laboratoriais para anélise de toxidade aguda e cronica.

Os resultados demonstraram que os pacientes ndo
apresentaram alteracdes clinicas, laboratoriais ou re-
acobes adversas significativas. Apenas pequenas al-
teracbes foram detectadas nos niveis de aspartato
transaminase e fosfatase alcalina no sangue do grupo
feminino. Os autores concluiram que os dados obtidos
com os estudos pré-clinicos confirmam a baixa toxida-
de do produto fitoterapico (Paulo et al., 2009).
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16. Farmacotécnica

Um estudo foi feito para avaliar a influéncia da tempe-
ratura da entrada da camara de spraydry e a natureza e
proporcao do adjuvante na producdo de extratos secos
a partir de extratos hidroalcéolicos de cascas secas e
trituradas de S. terebinthifolius Raddi.

O melhor produto em termos de estabilidade e manu-
seio resultou do uso de Aerosil 200 a 30% e uma tem-
peratura de entrada de 140° (Vasconcelos et al., 2005).

17. Precaucoes

17.1 Gerais

O uso das preparacoes de Schinus terebinthifolius deve
ser cauteloso por causa da possibilidade do apareci-
mento de fendmenos alérgicos na pele e mucosas (Lo-
renzi e Matos, 2002).

17.2 Carcinogénese, metagénese e efei-
tos sobre a fertilidade ou lactacao

Nao foram encontrados relatos etnofarmacolégicos ou
trabalhos cientificos que preconizem tais efeitos.

18. Formas de dosagem e Posologia

No ensaio clinico de Silva e colaboradores (2003) fo-
ram usados 10 bisnagas de um gel de extrato hidro-
-alcodlico de 20 g da casca seca cada para aplicagao
intravaginal em 10 dias consecutivos. No ensaio clinico
de Amorim e Santos (2003) foram usados bisnagas do
gel contendo cada 300 mg extrato seco da casca para
aplicacao durante 5 a 10 dias.
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