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RESUMO 
 
SIQUEIRA, S. Atividades biológicas de extratos de Solanum paludosum 
Moric obtidos por maceração e extração supercrítica. 2010. 129f. 
Dissertação (Mestrado). Faculdade de Ciências Farmacêuticas de Ribeirão 
Preto – Universidade de São Paulo, Ribeirão Preto, 2010. 
 

Solanum paludosum Moric. popularmente conhecida como jurubeba roxa, é 
uma espécie arbustiva encontrada no Brasil, utilizada na medicina popular 
principalmente para tratar distúrbios do fígado. Embora alguns trabalhos 
tenham descrito o perfil fitoquímico de S. paludosum, não existem estudos, até 
o presente, avaliando as propriedades biológicas desta planta. Assim, dois 
procedimentos de extração, maceração e extração supercrítica foram utilizados 
para obter diferentes extratos desta planta. Estes extratos foram comparados 
no que diz respeito ao perfil cromatográfico dos seus compostos fenólicos e 
avaliados quanto a citotoxicidade contra duas linhagens de células de 
mamíferos e quanto a atividade antioxidante in vitro utilizando três sistemas: o 
método de DPPH•, o sistema xantina/xantina oxidase/luminol e a atividade 
inibidora da peroxidação lipídica. Além disso, a possibilidade de utilizar extratos 
de S. paludosum como uma nova fonte de inibidores de bombas de efluxo 
contra cepas de Staphylococcus aureus foi investigada. A maceração e a SFE 
levaram a obtenção de três extratos com diferentes perfis cromatográficos: SP-
EtOHB, com uma composição química complexa, SP-SFECO2, enriquecido com 
flavonóides metoxilados, e SP-EtOHM, contendo principalmente polifenóis 
polares. No que diz respeito à atividade citotóxica, SP-EtOHB e SP-EtOHM 
mostraram similar baixa toxicidade contra as células de fibroblasto, enquanto o 
SP-SFECO2 foi mais citotóxico. A SP-EtOHB apresentou o melhor efeito 
citotóxico contra células de melanoma. SP-SFECO2 não demonstrou capacidade 
de reduzir o radical DPPH• enquanto que os extratos SP-EtOHB e SP-EtOHM 
foram altamente antioxidantes (CI50 ≈ 19,3 µg/mL). Todos os extratos 
apresentaram atividade inibitória do sistema xantina/XOD/luminol de maneira 
dependente de concentração (28 % a 97% em 4,7 a 298,5 µg/mL). A inibição 
da peroxidação lipídica aumentou com o aumento das concentrações dos 
extratos sem diferença entre SP-SFECO2 e SP-EtOHM (CI50 ≈ 56,76 µg/mL). 
Curiosamente, a maior potência anti lipoperoxidativa foi com relação ao extrato 
SP-EtOHB (CI50 ≈ 3,23 µg/mL), o que pode indicar um efeito sinérgico de 
compostos com mecanismos diferentes de ação antioxidante. Nenhum dos 
extratos testados apresentaram atividade antibacteriana. Por outro lado, todos 
os extratos apresentaram acentuada atividade moduladora nas cepas 
estudadas, principalmente a SP-SFECO2, que reduziu a CIM dos antibióticos em 
até oito vezes. Esta atividade pode estar relacionada com a elevada 
lipofilicidade de flavonóides polimetoxilados em SP-SFECO2, visto que a 
lipofilicidade é uma característica comum de diversos inibidores da bomba de 
efluxo. Em conclusão, os dois métodos de extração foram adequados para 
obter extratos com diferentes atividades biológicas de acordo com seu padrão 
de compostos fenólicos, o que contribue para aumentar o valor agregado de 
Solanum paludosum Moric. 
 
Palavras-chaves: Solanum paludosum Moric.– processos extrativos – 
atividades biológicas.  



 

  

ABSTRACT 

 

SIQUEIRA, S. Biological activities of extracts of Solanum paludosum 
Moric obtained by maceration and supercritical fluid extraction. 2010. 129f. 
Dissertation (Master). Faculdade de Ciências Farmacêuticas de Ribeirão Preto 
– Universidade de São Paulo, Ribeirão Preto, 2010. 
 

Solanum paludosum Moric., popularly known as purple jurubeba, is a srhub 
found in Brazil, used in folk medicine mainly to treat liver disorders. Although 
some works have described the phytochemical profile of S. paludosum, there 
are no studies, until now, evaluating the biological properties of this plant. Thus, 
two procedures of extraction, maceration and supercritical fluid extraction, were 
used to obtain different extracts of this plant. These extracts were compared as 
regard the chromatographic profile of its phenolic compounds and evaluated for 
citotoxicity against two mammalian cell lines and for in vitro antioxidant activity 
using three systems: the DPPH• method, the xanthine/xanthine oxidase/luminol 
assay and the lipid peroxidation inhibitory activity. Also, the possibility of using 
S. paludosum extracts as a new source of inhibitors of efflux pumps against 
Staphylococcus aureus strains has been investigated. The maceration and SFE 
led the obtaining of three extracts with distinct chromatographic profiles: SP-
EtOHCRUDE, with a complex chemical composition, SP-SFECO2, enriched with 
methoxylated flavonoids, and SP-EtOHMARC, containing mainly polar 
polyphenols. As regard the cytotoxic activity, extracts SP-EtOHCRUDE and SP-
EtOHMARC showed a similar low toxicity against fibroblast cells while the SP-
SFECO2 was more cytotoxic. The SP-EtOHCRUDE presented the best cytotoxic 
effect against melanoma cells. SP-SFECO2 showed no capacity to reduce the 
radical DPPH• while SP-EtOHCRUDE and SP-EtOHMARC were highly antioxidants 
(IC50 ≈ 19,3 µg/mL). All extracts exhibited inhibitory activity of the 
xanthine/XOD/luminol system in a dose-dependent manner (28 % to 97 % at 
4.7–298.5 µg/ml). The inhibition of lipid peroxidation increased with increasing 
concentrations of extracts, with no difference between SP-SFECO2 and SP-
EtOHMARC (IC50 ≈ 56.76 µg/ml). Interestingly, the highest anti-lipoperoxidative 
potency was with regard to SP-EtOHCRUDE (IC50 ≈ 3.23 µg/ml), which may 
indicate a synergistic effect of compounds with different mechanisms of 
antioxidant action. None of the extracts tested showed significant antibacterial 
activity. On the other hand, all extracts showed marked modulator activity in the 
studied strains, mainly the SP-SFECO2 which reduced the MIC of antibiotics up 
to eight fold. This activity may be related to the high lipophilicity of 
polymethoxylated flavonoids in SP-SFECO2, since lipophilicity is a common 
feature of several efflux pump inhibitors. In conclusion, both methods of 
extraction were adequate for obtain extracts with different biological activities 
according to its pattern of phenolic compounds, contributing to increase the 
aggregate value of Solanum paludosum Moric. 
 

Keywords: Solanum paludosum Moric. – processes of extraction - biological 
activities. 
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1. INTRODUÇÃO 

O Brasil tem a maior biodiversidade florística do planeta representando 

quase 20 % da flora mundial, abrigando mais de 56.000 espécies de plantas 

em uma área de 8.514.877 km2, um patrimônio vegetal que representa 

aproximadamente 16,5 bilhões de genes (GIULIETTI et al., 2005; SANDES; 

BLASE, 2000). Para se ter uma idéia da magnitude da biodiversidade 

brasileira, em toda a América do Norte são estimadas 17.000 espécies 

existentes, na Europa cerca de 12.500 e, na África, entre 40.000 e 45.000 

plantas (RANGEL, 2009). 

Diante de tamanha biodiversidade, o Brasil deveria ocupar um lugar 

privilegiado dentro do contexto mundial de fitoterápicos. No entanto, segundo a 

Agência Paranaense de Propriedade Industrial (APPI, 2004), dos quase 

14 bilhões de dólares movimentados ao ano pelo mercado mundial de 

medicamentos derivados de plantas, apenas 124 milhões de dólares/ano 

referem-se ao Brasil. Ressalta-se, por exemplo, o caso da Alemanha, que é 

responsável por 50 % do mercado europeu e mais de 20 % do mercado 

mundial de fitoterápicos o que corresponde a mais de US$ 3 bilhões de 

dólares/ano. Mais de 80 % dos médicos alemães freqüentemente prescrevem 

fitomedicamentos já bem documentados cientificamente, sendo o Tebonin® (Dr. 

Schwabe’s), à base de extrato de ginkco biloba, o medicamento mais vendido 

no país (DIAMOND et al.,2000). 

No Brasil, apenas 8 % das plantas foram estudadas quanto aos seus 

compostos bioativos e 1.100 espécies foram avaliadas com relação às suas 

propriedades medicinais e terapêuticas (GARCIA; SILVA; GILBERT, 1996). 

Assim, a utilização medicinal de plantas pela população brasileira se dá na 

forma de tinturas, xaropes, chás, extratos fluidos e secos e é usualmente 

baseada no conhecimento empírico de suas propriedades, transmitidas 

oralmente de geração a geração, não havendo comprovação científica de sua 

ação medicinal (AMOROZO, 1996). Até o presente, só um fitoterápico baseado 

na flora brasileira foi desenvolvido pela indústria farmacêutica nacional. Trata-

se do Acheflan® (Laboratório Aché), uma pomada anti-inflamatória contendo 

óleo essencial de erva-baleeira (Cordia verbenacea) comercializada desde 

2005. O Acheflan® levou sete anos e R$ 15 milhões para ficar pronto e foi fruto 
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de uma parceria entre a iniciativa privada e a Universidade Federal de Santa 

Catarina (UFSC) (BRANDÃO et al., 2006). 

Além do Acheflan®, há mais de 420 fitoterápicos registrados na Agência 

Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA) provenientes de 60 plantas 

diferentes. No entanto, a maioria das espécies vegetais é originária de outros 

países, sendo 28 % asiática; 27 % européia; 25 % da América do Sul; 19 % da 

América do Norte e/ou Central; dentre outros lugares. Apenas dez plantas são 

nativas e esses medicamentos não foram desenvolvidos em território nacional 

(CARVALHO et al., 2008). As espécies brasileiras, seus nomes populares e o 

número de produtos registrados para cada planta estão indicados na Tabela 1.  

Esses fitoterápicos, com exceção do guaco e da carqueja, têm seus usos 

unicamente justificados pela medicina popular, carecendo de estudos 

farmacológicos e toxicológicos que comprovem a segurança desses 

medicamentos.  

Outro fato preocupante é que produtos derivados de plantas 

genuinamente brasileiras, como o açaí (Euterpe oleracea), copaíba (Copaifera 

sp), cupuaçu (Theobroma grandiflorum), bacuri (Platonia insignis), murici 

(Byrsonima sericeae) e camu-camu (Myrciaria dubia), entre outros, já foram 

patenteados no mercado internacional por indústrias estrangeiras (SHIVA, 

2001; APPI, 2004). 

Em estudo realizado por Moreira (2000), diversos bancos de patentes 

(International Patent Classification, Patent Database of Brazil’s National 

Industrial Property Institute e European Patent Office) foram analisados quanto 

às solicitações de patentes ou patentes concedidas às plantas brasileiras, 

identificando o tipo de invenção envolvida (processo, produto e/ou uso) e quem 

eram os detentores das patentes. Como resultado foi identificado que 738 

documentos eram de produtos, a maioria fitoterápicos, produzidos a partir de 

186 plantas brasileiras, sendo 94,2% destes documentos, solicitações feitas 

por empresas estrangeiras; 89,3% dos pedidos foram para aplicações 

terapêuticas (principalmente para uso dermatológico) e 57,4% dos pedidos 

eram relacionados ao uso dos extratos ou ingredientes ativos na forma de 

composições farmacêuticas.  
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Tabela 1. Espécies brasileiras, nomes populares e o número de produtos 
registrados pela ANVISA. 
Espécie vegetal Nome popular Nº de registros 

 
Paullinia cupana 

 
guaraná 

 
18 

 
Maytenus ilicifolia  

 
espinheira santa 

 
9 

 
Amenopaegma arvense 

 
catuaba 

 
7 

 
Mikania glomerata 

 
guaco 

 
6 

 
Baccharis trimera 

 
carqueja 

 
6 

 
Pffafia glomerata 

 
ginseng brasileiro 

 
1 

 
Cereus brasilienis 

 
cactus 

 
1 

 
Mentha crispa 

 
hortelã 

 
1 

 
Schinus terebinthifolius  

 
aroeira 

 
1 

 
Cordia verbenacea 

 
erva-baleeira 

 
1 
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Na maioria dos casos, essas patentes são obtidas por meio da ação 

conhecida como biopirataria. A biopirataria é caracterizada pelo contrabando 

de materiais biológicos e pela apropriação dos conhecimentos das populações 

tradicionais sem o consentimento das autoridades nacionais. O avanço dos 

processos em biotecnologia e a facilidade de se registrarem marcas e patentes 

em instituições internacionais têm estimulado a biopirataria e promovido uma 

verdadeira corrida em busca de recursos naturais patenteáveis (SHIVA, 2001; 

APPI, 2004; HATHAWAY, 2004). 

Todos esses exemplos ilustram o potencial das plantas medicinais 

brasileiras e revela o quanto estas não vêm sendo adequadamente 

aproveitadas pelos próprios brasileiros ao longo do tempo.  

Além disso, os fitoterápicos possuem uma série de vantagens (YUNES, 

PEDROSA, CECHINEL FILHO, 2001), destacando-se dentre elas: 

a) Menores custos de pesquisa e produção: enquanto o custo de 

desenvolvimento de um novo fármaco sintético é de 300 a 900 milhões de 

dólares o de um novo fitoterápico é bem menor. 

b) Efeitos sinérgicos, compostos diferentes exibindo efeitos similares. 

c) Associação de mecanismos em alvos moleculares diferentes. 

d) As plantas exibem uma alta diversidade estrutural e uma ampla variedade de 

efeitos biológicos possibilitando a descoberta de novos mecanismos biológicos, 

obtenção de novas moléculas ativas e estudo da relação estrutura-atividade. 

Diante desse quadro, o governo federal aprovou a Política Nacional de 

Plantas Medicinais e Fitoterápicos, por meio do Decreto Presidencial Nº. 5.813, 

de 22 de junho de 2006, uma maneira de garantir à população o uso seguro e 

racional de plantas medicinais e fitoterápicos. Essa política objetiva a utilização 

sustentável de fitoterápicos desenvolvidos com segurança, eficácia e qualidade 

e a inserção de plantas medicinais, fitoterápicos e serviços relacionados à 

fitoterapia no Sistema Único de Saúde (SUS). Para facilitar essa prática, a 

ANVISA criou a lista de medicamentos fitoterápicos de registro simplificado. Os 

produtos obtidos a partir das espécies vegetais que integram tal lista (Instrução 

Normativa no 5/08) não precisam validar indicações terapêuticas e segurança 

de uso.  

Atualmente a comprovação da segurança e eficácia de um novo 

fitoterápico no Brasil pode ser feita pela revisão da literatura técnico-científica 
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disponível, pela tradicionalidade de uso (etnofarmacologia), pela verificação da 

planta na “Lista de medicamentos fitoterápicos de registro simplificado” e a 

partir de ensaios pré-clínicos e clínicos de segurança e eficácia. 

Dentro dessa política, há ainda o incentivo a pesquisas que conduzam a 

um maior conhecimento do potencial terapêutico e tóxico das plantas 

brasileiras e ao desenvolvimento de tecnologias e inovações na manufatura de 

fitoterápicos.  

Pesquisas que buscam determinar a eficácia e segurança das plantas 

medicinais são conhecidas como estudos de validação (RATES, 2001). Os 

métodos utilizados para validar as plantas consistem, em linhas gerais, nas 

etapas descritas na Figura 1.  

 

Figura 1. Etapas de validação de uma planta medicinal. Adaptado de Rates 
(2001). 
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Após a confirmação da eficácia e segurança, o produto farmacêutico 

final é manufaturado, concomitantemente ao desenvolvimento de métodos de 

controle de qualidade e de produção desses medicamentos.  

O Ministério do Meio Ambiente (MMA) também tem se empenhado em 

proteger a diversidade de plantas no Brasil. Para evitar que aquelas com 

elevada importância econômica atual ou potencial se tornem conhecidas no 

exterior antes de serem exploradas por aqui, a entidade decidiu relacionar 

espécies da flora das regiões Norte, Nordeste, Centro-oeste, Sul e Sudeste, 

visando ampliar as pesquisas e fomentar o desenvolvimento de produtos 

voltados para o mercado interno e de exportação.  

Dentro do contexto da ‘Conservação e Utilização Sustentável da 

Diversidade Biológica Brasileira’, foi elaborada a lista de “Plantas para o 

Futuro” (MMA, 2004), contendo as espécies prioritárias enquadradas nas 

seguintes categorias: plantas madeireiras; plantas forrageiras; plantas 

frutíferas; plantas apícolas; plantas produtoras de fibras e ornamentais; plantas 

produtoras de óleos, ceras e semelhantes; e plantas medicinais e produtoras 

de princípios ativos. O trabalho de identificação durou dois anos (2004/2005) e 

foi realizado por equipes multidisciplinares coordenadas pelo MMA nas cinco 

regiões do país. Espécies desconhecidas ou exploradas apenas pela economia 

regional tiveram preferência na escolha.  

Com relação às plantas medicinais, foram catalogadas 99 espécies de 

destaque nas cinco regiões, que necessitam ser estudadas do ponto de vista 

químico e farmacológico para o melhor entendimento de sua ação terapêutica e 

desenvolvimento de produtos fitoterápicos de qualidade.  

O objeto do presente estudo foi a Solanum paludosum Moric, uma das 

15 plantas medicinais pertencentes à região Nordeste. Para a investigação 

detalhada dessa espécie arbustiva, conhecida popularmente como “jurubeba-

roxa” ou “jurubeba-brava”, suas partes aéreas foram extraídas por maceração, 

um processo amplamente empregado na indústria farmacêutica, e com fluido 

supercrítico, uma tecnologia limpa alternativa, obtendo-se três extratos distintos 

quanto à composição de substâncias fenólicas. O potencial biológico destes 

extratos foi avaliado quanto: 
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a) a ação citotóxica frente a duas linhagens de células de mamíferos 

pelo MTT; 

b) a atividade antioxidante in vitro, utilizando três sistemas antioxidantes 

diferentes: a atividade redutora do DPPH•, a atividade inibidora do sistema 

xantina/XOD/luminol e avaliação da atividade inibidora da peroxidação lipídica; 

c) e a modificação da atividade de antibióticos em cepas resistentes de 

Staphylococcus aureus.  

Para atingirmos nossos objetivos, fez-se necessária a criação de uma 

equipe multidisciplinar trabalhando em conjunto, como esperado de um estudo 

para a avaliação de uma planta. Assim, o presente trabalho foi realizado em 

colaboração com pesquisadores da Universidade Federal da Paraíba (UFPB-

João Pessoa/PB), botânicos, fitoquímicos e biólogos responsáveis pelo estudo 

químico-botânico da espécie, pela doação do material vegetal e pela avaliação 

da modulação da resistência dos extratos obtidos, e com pesquisadores da 

Universidade Tiradentes (UNIT-Aracaju/SE), engenheiros químicos 

responsáveis pela extração com fluido supercrítico, firmando-se assim uma 

integração interinstitucional e promovendo um compartilhamento de 

experiências, tão importantes para o progresso científico. 
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6. CONCLUSÕES 

Este trabalho abordou uma avaliação comparativa do perfil químico e do 

potencial biológico de extratos de S. paludosum obtidos por maceração e 

extração supercrítica. Ambos os métodos são adequados para obter extratos 

com diferentes atividades biológicas de acordo com seu padrão de compostos 

ativos. As principais conclusões foram: 

 

a) A análise do perfil cromatográfico do extrato etanólico bruto de S. 

paludosum, o SP-EtOHB, revelou uma ampla variedade de compostos 

fenólicos, principalmente flavonóides, enquanto que a SFE originou um extrato 

enriquecido com flavonóides metoxilados, o SP-SFECO2, e a maceração de seu 

marco originou o extrato SP-EtOHM, rico em compostos polares; 

 

b) As análises de citotoxicidade indicaram que os extratos SP-EtOHB, SP-

SFECO2, e SP-EtOHM apresentaram efeito tóxico frente a células de fibroblasto 

somente em concentrações maiores que aquelas que promoveram os efeitos 

antioxidante e modificador da atividade de antibióticos in vitro. Além disso, o 

extrato SP-EtOHB apresentou atividade citotóxica seletiva para células de 

melanoma; 

 

c) Os extratos SP-EtOHB, SP-SFECO2, e SP-EtOHM demonstraram atividade 

antioxidante revelada pelo ensaio do DPPH•, sistema xantina/xantina 

oxidase/luminol e atividade inibitória da peroxidação lipídica. O extrato SP-

EtOHB apresentou potente ação anti-peroxidativa, o que pode indicar um efeito 

sinérgico dos compostos antioxidantes presentes neste extrato; 
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d) Os extratos SP-EtOHB, SP-SFECO2, e SP-EtOHM não apresentaram atividade 

antibacteriana, no entanto apresentaram atividade moduladora da resistência 

aos antibióticos para as cepas de S. aureus utilizadas. O extrato SP-SFECO2 se 

destacou por causar uma alta potencialização na atividade da eritromicina, 

provavelmente devido às propriedades lipofílicas dos flavonóides metoxilados 

presentes neste extrato;  

e) Uma vez que alguns estudos relatam que os flavonóides metoxilados têm 

potencial biológico superior quando comparados com flavonóides não 

metoxilados devido às suas propriedades anticarcinogênicas, tanto na iniciação 

como nos estágios de promoção do câncer, uma atenção especial deve ser 

dada à técnica de SFE, que foi altamente seletiva para a extração desta classe 

de compostos, contribuindo para aumentar o valor agregado de Solanum 

paludosum Moric.  

Há poucos estudos sobre S paludosum na literatura, embora o potencial 

biológico desta planta seja promissor. Os resultados obtidos em nosso trabalho 

conferem uma contribuição inicial para eventuais pesquisas futuras. 
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