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Estudo de parametros bioquimicos em ratos sob acao de
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Rodrigues, E.R."; Moreti, D.L..C."; Martins, C.H.G."*; Kasai, A.'; Stoppa, M. A."; Alves, E.G.";
Paz, K.'; Lopes, R.A.2?; Sala, M.A.?; Petenusci, S.0.°

'Faculdade de Biomedicina da Universidade de Franca; *Faculdade de Odontologia da Universidade de Franca. Av.
Dr. Armando Salles Oliveira, 201, Pq. Universitario, 14404-600, Franca-SP; *Depto de Morfologia, Estomatologia e
Fisiologia da Faculdade de Odontologia de Ribeirfo Preto-USPAv. do Café s/, 14040-904, Ribeirdo Preto, SP.

RESUMO: Chiococca alba (L.) Hitchc. (familia Rubiaceae), comumente conhecida como cainca e cipo-
cruz, nativa de quase todo o territorio brasileiro, € amplamente empregada na medicina popular por apresentar
efeitos diurético, purgativo, antiinflamatorio e contra reumatismo. Seus principais constituintes fitoquimicos
sao glicosideos cardiotdnicos, saponinas, taninos, flavondides, alcaldides e um triterpeno. Poucos estudos
existem a respeito da toxicidade desta planta, e dentre eles a indicagdo da toxicidade da raiz, se ingerida em
grande quantidade. O objetivo deste trabalho foi estudar parametros bioguimicos do soro de ratos sob a
acdo de doses elevadas do cipo-cruz, como parte dos estudos pre-clinicos de doses repetidas para o
desenvolvimento da planta como fitoterapico. Foram utilizados dez ratos da linhagem Wistar. O grupo
tratado recebeu a infuséo de raiz de cipo-cruz (33,2 g/L de agua), ad libitum, durante 7 dias, enquanto que
o grupo controle recebeu agua ao inves do infuso. O sangue dos ratos foi colhido por pungéo cardiaca e o
soro separado. Foram avaliados os seguintes parametros: glicose, ureia, creatinina, acido urico, colesterol
total, triglicerides, aspar’eato-aminatransferase. alanina-aminotransferase, gama-glutamiltransferase.
proteinas totais, albumina, amilase, calcio, fosforo e ferro. Os resultados foram avaliados estatisticamente
atraves do teste de Mann-Whitney. Foram estatisticamente significativas as diferengas entre os grupos
tratado e controle observadas nos parametros amilase, triglicerides e colesterol total. Nas condigbes do
presente trabalho foi possivel observar valores aumentados para triglicerides no grupo tratado frente ao
grupo controle, respectivamente, 67 £ 9mg/dL e 54 + 6mg/dL. O parametro amilase sérica também exibiu o
mesmo perfil, com 831 + 342U/L no grupo controle e 1137 + 81U/L no grupo tratado. Por outro lado,
encontramos valores diminuidos para o colesterol total no grupo tratado em relagéo ao controle,
respectivamente, 70 £ 27mg/dL e 107 + 20mg/dL. Os demais parametros mostraram resultados semelhantes
entre animais controles e tratados com cipo-cruz.
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ABSTRACT: Study of biochemical parameters in rats treated with medicinal plant. [XI. Chiococca alba
(L.) Hitchc]. Chiococca alba (L.) Hitche (family Rubiaceae) (snowberry, snakeroot), widely distributed in
brazilian territory, was been employed in popular medicine for present diuretic, purgative, anti-inflammatory
and anti-rheumatic effects. lts main phytochemical constituents are cardiac glycosides, saponins, tannins,
flavonoids, alkaloids and a triterpene. Few studies exist regarding the toxicity of this plant, and amongst them
the indication of the toxicity of the root if ingested in great amount. The aim of this work was to evaluated
serum biochemical parameters of rats under the action of high doses of the snowberry, as part of the
preclinical studies of repeated doses for the development of the plant as phytotherapic medicine. Ten Wistar
rats had been used. The treated group received the infusion prepared from roots of the plant (33.2g/L water),
ad libitum, for 7 days, while the control group received water instead of infusion. The blood was collected by
cardiac puncture and the serum separated. The following parameters had been evaluated: total cholesterol,
triglycerides, uric acid, urea, creatinine, aspartate-aminotransferase, alanine-aminotransferase, gama-
glutamyltransferase, total protein, albumin, serum amylase, calcium, phosphorus and iron. The results had
been evaluated statistically by Mann-Whitney test. The treated and control group showed statistically significant
differences (p<0,05) to amylase, triglycerides and total cholesterol. The treated group showed concentration
of triglycerides higher than control group, respectively, 67 + 9mg/dL and 54 + Emg/dL. The serum amylase of
treated group was higher than control group, respectively, 1137 + 81U/L and 831 £ 342U/L. On the other
hand, the concentration of total cholesterol for treated group was lower than control, respectively, 70 £ 27mg/
dL and 107 £ 20mg/dL. Other parameters showed similar results in both animal groups studied.
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INTRODUGAO dambré, poaia, purga-preta, cipé-cruz-verdadeiro, raiz-
preta, raiz-de-quina, raiz-fedorenta, etc, € um arbusto

Chiococca alba (L.) Hitchc. (familia perene, ereto, muito ramificada, de cercade 1,5mde
Rubiaceae), comumente conhecida como cipé-cruz,  altura. Suas folhas s&o simples, opostas, cartaceas
cainca, cainama, caninana, casinga, cruzeirinha, glabras em ambas as faces. As flores sdo perfuradas,
de cor branca, com duas sementes (Lorenzi & Matos,

Recebido para publicagao em 01/02/2004. 2002). E nativa de quase todo o territério brasileiro,
Aceito para publicagio em 31/10/2006. em varias formagdes vegetais. A cainca foi encontrada
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em 1777 no Peru por Pavon e Ruiz (Cruz, 1932) sendo
denominada Chiococca brachiata Ruiz et Pavon, hoje
considerada sinénimo de C. alba (L.) Hitchc. Também
sao consideradas sindnimas a Chiococca anguifuga
Mart., Chiococca parviflora Willd, Chiococca
racemosa H.B.K (Cruz, 1932, Costa, 1932), Chiococca
brachiofa var. grandifolia Mull. Arg., Chiococca filipes
Lundell, Chiococca macrocarpa M. Martens & Galeotti,
Chiococca trisperma Hook f. e Lonicera Alba L. (Lorenzi
& Matos, 2002).

A casca da raiz do cipé-cruz, sob a forma de
cha fervido, & empregada como diurética, purgativa,
hidragoga, emenagoga, febrifuga, antiasmatica e, anti-
hidrépica (Alzugaray & Alzugaray, 1996; Mors et al.
2000). E utilizada no tratamento de hidropsia, albumintiria,
anasarca, dor na uretra, além de desejo constante de
urinar (Alzugaray & Alzugaray, 1996); contra mordedura
de cobra, dartro e linfatismo (Mors et al. 2000).

As flores ou raizes fervidas, sob a forma de
cha depurativo, mostrou-se eficaz como purgativo
violento e diurético (Schultes & Raffaut, 1990) e os
frutos eram purgativos quando preparado sob forma
de suco por decocgdo. A raiz por decocgao &
empregada contra albumindria, angina, anuria,
blenorragia, bronquite, hidrofobia, laringite, mordedura
de animais venenosos, prisdo de ventre, reumatismo
e sifilis (Balbachas, 1956). Além disso, a planta
apresentou atividade anti-inflamatoria e analgésica
(Ribeiro et al., 1988; Aucelio & Ribeiro, 1988; Ruppelt
etal., 1991).

Ma peninsula de Yucata, o cipo-cruz e
comumente conhecida como “t'unché” ou
“Kanchakché” e, além das propriedades acima
referida, & utilizada na medicina popular Yacatecd
como catartico e no tratamento da disenteria, asma,
dores de cabeca e nas infecgdes de pele (Borges-
Argaez et al., 2001).

Seus principais constituintes sdo: glicosideos
cardioténicos, saponinas, taninos e flavondides, além
de alcaldides e um triterpeno (Lorenzi & Matos, 2002).

A raiz da planta & considerada toxica se o
preparado for ingerido em grande quantidade (Simdes
etal., 1998), sendo, pois, objetivo do presente trabalho
avaliar alguns parametros bioguimicos séricos de rato
sob acao de doses elevadas do cipd-cruz, como parie
dos estudos pre-clinicos de doses repetidas para o
desenvolvimento da planta como fitoterapico.

MATERIAL E METODO

Matenal vegetal
Foi utilizada a raiz trturada de cipé-cruz, preparada
na forma de infuso (33,2g de raiz/ litro de agua).

Animais, grupos e tratamento

Foram utilizados 5 ratos Wistar machos,
pesando em meédia 115g, que receberam no bebedouro
a infusdo preparada da raiz triturada, ad libitum,
durante 7 dias. Os animais controles, também 5
animais, receberam agua ao invés do infuso. Este
trabalho recebeu parecer favoravel pela Comisséo de

Etica no Uso de Animais (CEUA) da Universidade de
S&o Paulo — Campus de Ribeirdo Preto em 03 de
junho de 2003 (Protocolo n® 03.1.449.53.3).

Material bioldgico e pardmetros avaliados

O sangue foi colhido por puncéo cardiacae o
soro separado. Todas as determinagdes bioquimicas
foram realizadas em aparelho automatizado de alto
desempenho, com metodologias analiticas de uso
consolidado nas analises clinicas, através de kits
reagentes de marcas tradicionais no mercado brasileiro.
Foram avaliados os seguintes parametros séricos:
glicose, pelo método da glicose-oxidase/peroxidade
(Trinder, 1969); colesterol total, pelo método da
colesterol-oxidase/peroxidase (Allain ef al., 1974);
triglicérides, pelo método da lipase/glicerol-oxidase/
peroxidase (Mcgowan et al., 1983); acido urico, pelo
metodo da uricase/peroxidase (Fossati ef al., 1980);
uréia, pelo método UV/cinético acoplado (Hallet & Cook,
1971); creatinina, pelo metodo cinético baseado na
reacdo de Jaffé modif. (Bartels & Bohmer, 1973);
aspartato-aminotransferase e alanina-aminotransferase,
pelo método cinético otimizado segundo a IFCC
(Bergmeyer et al., 1986a,b), gama-glutamiliransferase,
pelo método cinético/enzimatico (Shaw et al., 1983);
proteinas totais, pelo método do biureto (Gornal ef al.,
1949); albumina, pelo método do VBC (Doumas et al.,
1971); amilase, pelo metodo cinético otimizado
segundo a IFCC (Lorentz, 1998); calcio, pelo método
do arsenazo (Bauer, 1981); fosforo, pelo método do
molibdato (Taussky & Shorr, 1953) e ferro, segundo
meétodo da ferrozime (Itano, 1978).

Analise dos resultados

O confronto estatistico foi realizado utilizando-
se 0 teste ndo-paramétrico para amostras indepen-
dentes, teste U de Mann-Whitney (Siegel, 1975).

RESULTADO E DISCUSSAO

Em fung&o dos controles, foi possivel cbservar
nos animais tratados valores aumentados para

triglicerideos (54 + 6 e 67 = 9mg/dL, para os controles
e tratados, respectivamente) e amilase (831t 342 e
1137 £ 81U/L) e diminuido para colesterol total (107

+ 20 e 70 £ 27mg/dL). Os demais parametros
mostraram resultados semelhantes nos animais
controles e tratados, como demonstra a Tabela 1.

A presenca do alcaldide emetina encontrada
na raiz, que & de elevada toxicidade, € mencionada
por alguns autores (Costa, 1932; Cruz, 1932; Roig Y
Mesa, 1945; Simbes et al., 1998). Nas raizes foi
detectada a presenca de salicitato de metila (Sim&es
et al., 1998). Relatos clinicos do século XIX,
descreveram como efeitos indesejaveis o mal-estar,
salivagdo, nauseas, vomitos, fortes célicas, polidria,
sudorese e evacuagtes abundantes (Castro, 1978).
Testes em animais mostraram atividades anti-
inflamatdrias significativa, apds o emprego do extrato
alcodlico das raizes, mas também elevada toxicidade
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TABELA 1. Parametros bioguimicos médios * desvio-padr&o do soro de ratos controles e tratados com

infusdo de cipd-cruz Chiococca alba (L.) Hitche.

Parametros Controle Tratado
Glicose (mg/dL) 116,0 £ 6,5 114,0£ 17,0
Colesterol Total (mg/dL) 107,0 £ 20,0 70,0 +£ 27,0*
Triglicérides (mg/dL) 54,0+6,0 67,0 +9,0*
Acido urico (mg/dL) 1.4+03 12102
Uréia (mg/dL) 59,0+ 8,0 61,0+5,0
Creatinina (mg/dL) 05+0,1 04+00
Aspartato-aminotransferase (U/L) 178,0 £+ 65,0 117,0 + 19,0
Alanina-aminotransferase (U/L) 77,0+ 16,0 66,0 £ 8,0
Gama-glutamiltransferase (U/L) 04108 04+09
Proteinas Totais (g/dL) 58+0,3 56+0,3
Albumina (g/dL) 32+£02 32+01
Amilase (U/L) 831,0 +342,0 1137,0 + 81,0*
Célcio (mg/dL) 86+09 8,1+06
Fésforo (mg/dL) 86+09 82+0,5
Ferro (ug/dL) 270,0 £ 53,0 339,0+110,0
(*) p<0,05
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(Simbes et al., 1998).0s valores alterados observados
para os parametros colesterol total e triglicérides
indicam interferéncia do infuso do cipé-cruz no
metabolismo ou transporte lipidico, sendo mecanismos
possiveis uma mudanga na composicdo das
lipoproteinas, alteragdo na captagdo da LDL, alteracéo
na razao de producao hepatica de HDL/VLDL ou por
alteracéo na conversdo VLDL/LDL. Quanto a alteracéo
de amilase sérica, o guadro sugere uma pancreatite
ou uma congestdo das glandulas salivares. Novos
estudos deveriam dar énfase a este possivel efeito
adverso, verificando outros par@metros pancreaticos.

CONCLUSAO

Conclui-se que nas condigbes do presente
trabalho, o cipd-cruz provocou nos ratos um aumento
sérico de triglicerideos e amilase, além de diminuicéo
do colesterol. A raiz da planta & considerada toxica
se o preparado for ingerido em grande quantidade,
necessitando que sejam continuados os estudos
toxicoldgicos pré-clinicos, principalmente no que se
refere a possiveis efeitos adversos hepaticos, cardiacos
e pancreaticos. Diante da falta de dados toxicolégicos
mais completos o uso dessa planta deveria ser evitado.
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