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RESUMO 

  

COSTA, H.C.G. Bioprospecção dos extratos hexânicos de Aspidosperma subincanum 

(Guatambu) e suas bioatividades. 2026. Apresentado ao Instituto Federal Goiano – 

Campus Rio Verde – GO, como parte das exigências da Pós-Graduação – Doutorado em 

Agroquímica.  

  

A biodiversidade do Cerrado brasileiro representa importante fonte de metabólitos 

secundários com potencial aplicação farmacêutica e agroindustrial, destacando-se 

espécies da família Apocynaceae, como a Aspidosperma subincanum, tradicionalmente 

utilizada na medicina popular. Nesse contexto, objetivou-se bioprospectar os extratos 

hexânicos das folhas e cascas de A. subincanum, avaliando a composição química e 

atividades biológicas. Os extratos foram obtidos por maceração usando hexano como 

solvente e caracterizado por cromatografia gasosa acoplada à espectrometria de massas 

(CG-EM), permitindo identificar os compostos voláteis, principalmente sesquiterpenos. 

Os extratos foram submetidos a ensaios biológicos para a avaliação da atividade 

antibacteriana frente a bactéria Xanthomonas citri, além da capacidade de inibição das 

enzimas acetilcolinesterase, elastase e α-amilase. Adicionalmente foi realizada a análise 

de docking molecular para investigar as interações entre os compostos identificados e os 

alvos biológicos. Os resultados demonstraram atividade antibacteriana e potencial 

inibitório enzimático relevante, indicando a presença de metabolitos bioativos com 

possível aplicação no controle de fitopatógenos e no desenvolvimento de agentes 

terapêuticos voltados a doenças neurodegenerativas e metabólicas. As análises 

moleculares reforçaram a afinidade dos compostos identificados com os alvos estudados. 

Os extratos hexânicos de A. subincanum apresenta potencial biotecnológico evidenciando 

a relevância da flora do Cerrado como fonte de produtos naturais bioativos. 

Palavras-chave: Xanthomonas citri; acetilcolinesterase; Docking molecular; metabólitos 

secundários.  
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ABSTRACT 

COSTA, H.C.G. Bioprospecting of hexane extracts from Aspidosperma subincanum 

(Guatambu) and their bioactivities. 2026. Submitted to the Goiano Federal Institute  

– Rio Verde Campus – GO, as part of the requirements for the Doctor of Philosophy 

(Ph.D.) in Agrochemistry.  

 

 

The biodiversity of the Brazilian Cerrado represents an important source of secondary 

metabolites with potential pharmaceutical and agro-industrial applications, particularly 

species of the Apocynaceae family, such as Aspidosperma subincanum, which is 

traditionally used in folk medicine. In this context, the objective was to bioprospect 

hexane extracts from the leaves and bark of A. subincanum, evaluating their chemical 

composition and biological activities. The extracts were obtained by maceration using 

hexane as a solvent and characterized by gas chromatography coupled with mass 

spectrometry (GC-MS), allowing the identification of volatile compounds, mainly 

sesquiterpenes. The extracts were subjected to biological assays to evaluate their 

antibacterial activity against the bacterium Xanthomonas citri, as well as their ability to 

inhibit the enzymes acetylcholinesterase, elastase, and α-amylase. In addition, molecular 

docking analysis was performed to investigate the interactions between the identified 

compounds and biological targets. The results demonstrated antibacterial activity and 

significant enzymatic inhibitory potential, indicating the presence of bioactive 

metabolites with possible applications in plant pathogens control and in the development 

of therapeutic agents for neurodegenerative and metabolic diseases. The molecular 

analyses reinforced the affinity of the identified compounds for studied targets. The 

hexane extracts of A. subincanum exhibit biotechnological potential, highlighting the 

relevance of the Cerrado flora as a source of bioactive natural products. 

 

 

Keywords: Xanthomonas citri, acetylcholinesterase, molecular docking, secondary 

metabolites.  
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1. INTRODUÇÃO 

A prospecção de compostos bioativos a partir de recursos naturais permanece 

como uma abordagem estratégica para a inovação nas áreas farmacêutica e agrícola, 

especialmente diante dos desafios impostos pela resistência microbiana e pela 

necessidade de alternativas mais sustentáveis. Apesar dos avanços da química 

sintética, os produtos naturais continuam desempenhando papel central na descoberta 

de novos compostos químicos, em função da elevada diversidade estrutural e da 

capacidade de interagir com múltiplos alvos biológicos (Newman; Cragg, 2020; 

Atanasov et al., 2021).  

Nesse contexto, a biodiversidade brasileira configura-se como uma fonte 

relevante de metabólitos especiais ainda pouco explorados. A família Apocynaceae 

destaca-se entre as espécies de interesse por causa da diversidade de compostos que 

produz, muitos dos quais associados a diferentes atividades biológicas. Nesse cenário, 

Aspidosperma subincanum Mart., espécie nativa do Cerrado, apresenta relevância 

etnobotânica e potencial fitoquímico que ainda requer investigação mais aprofundada. 

Estudos com o gênero Aspidosperma têm se concentrado predominantemente em 

alcaloides indólicos; entretanto, frações apolares obtidas com solventes não polares, 

como o hexano, podem concentrar metabólitos lipofílicos, incluindo terpenos, que são 

associados a atividades antimicrobianas e à modulação de sistemas enzimáticos 

(Muhammad et al., 2026; Riyadi et al., 2023). 

A caracterização química dessas frações por técnicas analíticas, como a 

Cromatografia Gasosa acoplada à Espectrometria de Massas (CG-EM), tem sido 

amplamente empregada na identificação de compostos voláteis e na correlação entre 

composição química e atividade biológica. Essa abordagem possibilita uma análise 

mais abrangente do potencial químico de extratos vegetais, contribuindo para a 

identificação de substâncias com interesse biotecnológico. No âmbito biomédico, a 

doença de Alzheimer caracteriza-se por um processo neurodegenerativo progressivo 

associado à disfunção das vias colinérgicas e à redução dos níveis de acetilcolina 

(ACh), neurotransmissor essencial para funções cognitivas como memória e atenção. 

A acetilcolinesterase (AChE), responsável pela hidrólise da ACh na fenda sináptica, 

constitui um alvo terapêutico consolidado, sendo sua inibição uma estratégia eficaz 

para aumentar a disponibilidade do neurotransmissor e promover melhora ou 

estabilização das funções cognitivas (Colovic et al., 2013; Shaikh et al., 2014).  
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No contexto agrícola, destaca-se a bactéria Xanthomonas citri subsp. citri, 

agente etiológico do cancro cítrico, doença que acarreta prejuízos significativos à 

produção de citrus. Esse fitopatógeno Gram-negativo provoca lesões características 

em folhas e frutos, comprometendo a produtividade e a qualidade das culturas. As 

limitações dos métodos de controle atualmente empregados evidenciam a necessidade 

de novos agentes antibacterianos, preferencialmente de origem natural (Shahbaz et 

al., 2022; Timilsina et al., 2020). Embora evidências indiquem que espécies do gênero 

Aspidosperma apresentam metabólitos com diferentes atividades biológicas, ainda 

são limitadas as investigações que abordam, de forma integrada, a composição 

química e o potencial biológico de suas frações apolares. Nesse sentido, a exploração 

dessas frações pode contribuir para a identificação de novas moléculas com potencial 

aplicação tanto na modulação de alvos enzimáticos quanto no controle de 

fitopatógenos. 

Diante do exposto, o presente estudo tem como objetivo bioprospectar os 

extratos hexânicos das folhas e da casca do caule de Aspidosperma subincanum, com 

ênfase na caracterização de seus constituintes voláteis por CG-EM e na avaliação de 

seu potencial biológico. 
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2. REVISÃO DA LITERATURA  

2.1. Cerrado 

O Cerrado é a maior savana neotropical, ocupando uma área de aproximadamente 

2 milhões de km2, sendo o segundo maior bioma brasileiro (Colli et al., 2020; Sano et al., 

2019). Apresentando clima sazonal tropical (chuvas no verão, inverno seco, tendo 

precipitação entre 1300 e 2300 mm/ano), relevo com planaltos e uma importante bacia 

hidrográfica (Araguaia-Tocantins) (Colli et al., 2020). 

A composição florística varia com a fertilidade do solo, disponibilidade hídrica, 

textura, pH e clima, tanto para árvores quanto para arbustos e plantas herbáceas (Bueno 

et al., 2018; Amaral et al., 2022; Lira-Martins et al., 2022). Essas plantas adaptaram ao 

solo oligotrófico, seco e com alumínio elevado; para mitigar esses estresses as árvores 

usam estratégias de sobrevivência como raízes profundas, cascas espessas, folhas 

coriáceas ricas em compostos fenólicos e taninos, além da capacidade de acumular 

alumínio (Furley, Ratter 1988; Novaes et al., 2013; Lira-Martins et al., 2022). 

As plantas nativas do Cerrado são amplamente utilizadas na medicina popular, e 

mais de 7.000 espécies de plantas nativas têm sido objetos de pesquisas, principalmente 

com seus extratos e óleos essenciais apresentando promissoras atividades antifúngicas e 

antibacteriana (Barreto et al., 2006).  

Segundo Ferraro et al. (2021), as plantas do Cerrado possuem mecanismos de 

defesas únicos, adaptações às condições especificas do bioma, como à seca, os incêndios, 

herbivoria, levando as plantas produzirem compostos bioativos através do metabolismo 

secundário com propriedades antioxidantes, antidiabéticas, antimicrobianas, 

anticarcinogênicas e retardadoras de envelhecimento precoce. 

Apesar do reconhecimento potencial das plantas do Cerrado, muitas delas carecem 

de estudos científicos que comprovem a eficácia terapêutica. Um exemplo é a 

Aspidosperma subicanun (Guatambu), conhecida pelo uso na etnofarmacologia devido 

aos efeitos antimalárico, antileishmaniótico, antihansenico, antidiabético, 

antidislipêmico, antifúngicos, antioxidantes, em infeções uterinas e várias outras 

aplicações que ainda não são citadas em artigos e pesquisas “in vivo” e que necessitam 

ser comprovadas (Barreto et al., 2006).  
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2.2. Apocynaceae 

Apocynaceae é uma grande família pertencente as angiospermas (plantas com 

flores), majoritariamente tropicais, que inclui plantas ornamentais, espécies venenosas e 

importantes plantas medicinais. A antiga família Asclepiadaceae (asclepíadeas) foi 

incorporada na família Apocynaceae, tornando o grupo um dos maiores entre as 

angiospermas. 

A família Apocynaceae compreende a cerca de 370-420 gêneros e 

aproximadamente 5500 espécies, divididas em cinco subfamílias: Rauvolfioideae, 

Apocynoideae, Periplocoideae, Secamonoideae e Asclepiadoideae (Bhadane et al., 2018; 

Fishbein et al., 2018; Anand et al., 2020). As formas de vida incluem árvores, arbustos, 

lianas, suculentas e ervas, geralmente com látex leitoso e folhas simples, inteiras 

(Bhadane et al., 2018; Fishbein et al., 2018). As flores são tipicamente pentâmeras, com 

gineceu bicarpelar e,  nos grupos mais derivados, estruturas florais complexas como 

coronas e polínia (agregados de pólen). 

 Espécies dessa família são usadas na medicina tradicional para tratar distúrbios 

gastrointestinais, cardiovasculares, inflamatórios e infecciosos, além de alguns tipos de 

câncer, sustentadas por ricos perfis de alcaloides, terpenoides, flavonoides e glicosídeos 

cardiotônicos (Bhadane et al., 2018). Plantas como Rauvolfia serpentina, Holarrhena 

antidysenterica, Carissa carandás e Tabernaemontana divaricata são modelos 

farmacológicos importantes, com atividades antioxidante, anti-inflamatória, 

antimicrobiana e citotóxica demonstradas in vitro e in vivo (Bhadane et al., 2018). 

A família é quimicamente rica em alcaloides, terpenoides, glicosídeos e 

cardenolídeos, fundamentando o uso como medicamentos e alimentos (Bhadane et al., 

2018, El Mokni, Iamonic; 2025, Mohammed et al., 2021). Os alcaloides indólicos 

monoterpênicos de um subconjunto de gêneros produzem medicamentos clinicamente 

importantes (vincristina, reserpina) entre outros compostos citotóxicos e antinflamatórios 

(Bhadane et al., 2018; Mohammed et al., 2021). 

Múltiplas espécies apresentam forte atividade antimicrobiana e modificadora de 

resistência, com potencial para combater patógenos multirresistentes (Anand et al., 2020). 

O código de barras de DNA (ITS2, psbA-trnH) fornece identificação confiável, 

fundamental porque muitas espécies medicinais também são tóxicas (Ya-Na et al., 2020). 
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2.3.  Gênero Aspidosperma  

O gênero Aspidosperma compreende aproximadamente 68 espécies, distribuídas 

nos ecossistemas caatinga, cerrado e florestas (Amorim et al., 2005). No Brasil, plantas 

do gênero Aspidosperma são conhecidas popularmente como: peroba, guatambu, pau-

pereiro, caparanaúba, pequiá, quina, taroba e amargoso; podendo ser encontradas na 

região Amazônica, Caatinga, Cerrado, Mata Atlântica, Pampa e Pantanal (Teixeira et al., 

2024, Lorenzi; 1992). 

O gênero Aspidosperma compreende tipicamente espécies arbóreas tropicais de 

grande porte, de 2 a 15 metros de altura, com flores e sementes abundantes, copas amplas, 

folhas alternas espiraladas não agrupadas no ápice dos ramos, e podem apresentar látex 

abundante, mas não no tronco circular como a maioria das Apocynaceae (Freitas, 2008). 

 Com distribuição tropical, encontra-se principalmente entre o México e a 

Argentina, e é popularmente utilizado no tratamento de diversas doenças. Na região 

amazônica, as cascas das espécies Aspidosperma são comumente utilizadas como 

infusões na medicina popular contra febre e reumatismo por causa da baixa toxicidade e 

ausência de contraindicações (Carmo Lemos et al., 2023). 

Os alcaloides isolados desse gênero possuem atividades biológicas, antitumoral, 

antituberculose, antimicrobiana, , antiprotozoários (como anti-Trypanosoma), anti-

leishimania (Sottomayor et al., 2004; Luca, Laflamme; 2001; Heinrich et al., 2021). Os 

alcaloides podem ser encontrados em diferentes da planta, tendo ação sobre o sistema 

nervoso central, sendo muitos deles utilizados como venenos ou alucinógenos (Luca, St 

Pierre; 2000; Adetunji et al., 2022). 

2.4. Aspidosperma subincanum 

O Aspidosperma subincanum é uma espécie arbórea perene conhecida como 

Guatambu. O porte das árvores de A. subincanum pode chegar a 25 metros de altura e 80 

cm de DAP (diâmetro à altura do peito) na idade adulta. Porém, foram encontrados 

indivíduos com 4 metros de altura e 6 cm de DAP (Jesus et al., 2009; Negrelle, et al., 

2007). O tronco é reto e cilíndrico, com casca medindo até 10 mm de espessura, a casca 

externa é marrom-escura e fissurada. 

Junior et al., 2019 analisaram o contexto de plantas bioprodutoras de substâncias 

químicas no seu metabolismo secundário, com relatos de citotoxidade seletiva in vitro e 
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efeitos anti-inflamatórios que justificam a bioprospecção, o gênero Aspidosperma. A 

família Apocynaceae, é estudada por causa da produção de alcaloides indólicos. Gilbert 

(1966) estudou 33 espécies de Aspidosperma de ocorrência no Brasil, resultando no 

isolamento de mais de 100 alcaloides indólicos, induzindo a conclusão da predominância 

desta classe de alcaloides nesse gênero, observando a ocorrência de alcaloides indólicos 

com grande variedade estrutural como esqueleto beta carbonílico simples, sistemas 

tricíclicos e anéis pirido-indólicos (Santos et al., 2021). 

2.5. Terpenos 

O metabolismo secundário, atualmente denominado “metabolismo 

especializado”, refere-se às rotas biossintéticas que geram compostos como terpenoides, 

alcaloides, fenilpropanoides e flavonoides. Os metabolitos desempenham funções 

ecológicas essenciais, como: defesa contra herbivoria e patogenia, atração de 

polinizadores e comunicação planta-ambiente (Ono, Murata; 2023). 

Terpenoides também conhecidos como isoprenoides constituem a maior e mais 

diversificada classe de metabolitos secundários. São formados pela polimerização de 

unidades de isopreno (isopentenil pirofosfato (IPP) e dimetilalil pirofosfato (DMAPP)), 

apresentando ampla distribuição nas espécies da flora brasileira (Bizzo, Rezende; 2022).  

Os terpenoides são classificados de acordo com unidades de isoprenos: isoprenos 

(C₅), monoterpenos (C₁₀), sesquiterpenos (C₁₅), diterpenos (C₂₀), sesterterpenos (C₂₅), 

triterpenos (C₃₀) e tetraterpenos (C₄₀), como os carotenoides. Em espécies brasileiras, há 

grande diversidade estrutural, com destaque para lactonas sesquiterpênicas em 

Asteraceae e triterpenos tipo friedelano e cicloartano em espécies como Azadirachta 

indica (Passos et al., 2019).  

Nas plantas os terpenoides são formados através da via do mevalonato (MVA), no 

citosol, e do 2-C-metil-D-eritritol-4-fosfato (MEP), nos plastídios. Essas  vias geram 

IPP e DMAPP, que por ação dos terpenos sintases (TPS), originam a diversidade de 

terpenoides (Barbosa et al., 2025). 

Os terpenoides atuam na defesa das plantas contra herbívoros e patógenos, atração 

de polinizadores, possuem reconhecida importância farmacológica, cosmética e 

agroindustrial. No Brasil, a relevância científica e econômica desses compostos é 

evidenciada pela expansão do setor de óleos essenciais, ricos em mono e sesquiterpenos 

(Araújo et al., 2021). 
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Esse grupo de compostos desempenham papeis ecológicos essenciais como 

aleloquímicos e semioquímicos, influenciando interações planta-ambiente. Na 

Asteraceae, são abundantes as lactonas sesquiterpênicas com efeitos alelopáticos (Araújo 

et al., 2021); em Bignoniaceae, compostos do gênero Fridericia apresentam potencial 

farmacológico relevante (Henrique et al., 2024). 

2.6. Extrato vegetal 

 Os extratos vegetais são preparações multicomponentes obtidas pela ação de um 

solvente e método de extração sobre o material vegetal (folhas, raízes, cascas, sementes, 

frutos e flores), visando concentrar constituintes solúveis biologicamente ativos 

(Monagas et al., 2022). 

 A mesma planta pode gerar extratos muito diferentes, conforme método e 

solvente, afetando eficácia e segurança (Heinrich et al., 2022). Os extratos vegetais 

consistem em uma mistura complexa de substâncias com usos promissores, sobretudo na 

área agrícola no combate a doenças e pragas de difícil controle (Cardoso, Carmello; 

2022). 

 O uso de plantas apresenta algumas desvantagens, principalmente no que tange à 

escassez de dados relacionados à fitotoxicidade, à persistência do produto no meio 

ambiente e aos efeitos sobre organismos benéficos. Haja vista que os extratos vegetais 

possuem muitas substâncias ativas, comprovadamente eficazes que podem ser isoladas e 

utilizadas como pesticidas ou podem servir como protótipo para síntese química no 

desenvolvimento de novas classes de pesticidas (Cardoso, Carmello; 2022). 

No Brasil, os extratos vegetais são regulamentados de acordo com seu uso. Para 

aplicações em medicamentos fitoterápicos, a Agência Nacional de Vigilância Sanitária 

(ANVISA), é o órgão responsável pela regulamentação, conforme disposto na Resolução 

RDC nº 26, de 13 de maio de 2014, que trata do registro de medicamentos fitoterápicos 

industrializados. Já para produtos cosméticos, a regulamentação segue as diretrizes da 

RDC nº 07, de 10 de fevereiro de 2015. Além disso, o acesso ao patrimônio genético 

vegetal brasileiro é regulado pela Lei nº 13.123/2015 (Lei da Biodiversidade), que 

estabelece regras para o uso sustentável da biodiversidade, beneficiamento econômico e 

repartição de benefícios com comunidades tradicionais (BRASIL, 2015). 

2.7. Bioprospecção 
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O Brasil abriga a maior diversidade de plantas mundial, uma flora extensa e 

amplamente diversificada (Bieski et al., 2022). Essa biodiversidade possibilita a 

prospecção de plantas em busca de compostos fitoterápicos, bioherbicida, bioinseticida, 

antifúngico, antibactericida, oriundos do metabolismo secundário de plantas, fungos e 

bactérias (Fernandes et al., 2024). 

O processo de bioprospecção gera como produto muitas moléculas com possível 

ação biológica para diferentes doenças. Sendo assim, faz-se necessário métodos capazes 

de avaliar produtos da bioprospecção de forma rápida e precisa (Marques et al.,  2022). 

É importante enfatizar a utilização dos recursos naturais com cautela, a fim de não 

destruir o meio ambiente e ecossistemas, promovendo uso consciente e sustentável, 

evitando a degradação e biopirataria. A biopirataria refere-se ao ato de levar a 

biodiversidade de um país para outro sem a autorização (Soares, Gomes; 2017). 

A família Apocynaceae é muito bioprospectada por ser fonte de compostos 

bioativos usados na medicina popular. Diversas substâncias dessa família foram isoladas 

e usadas em ações terapêuticas (Bhadane et al., 2018). O gênero Aspidosperma pode ser 

encontrado ao longo da América Latina; os aspectos fitoquímicos das espécies de 

Aspidosperma são estudados, sendo os alcaloides indólicos os principais metabólitos 

secundários encontrados nessas espécies e considerados bons marcadores químicos 

taxonômicos desse gênero (Almeida et al., 2019). 

Através de extratos polares das folhas e caule de Aspidosperma subincanum foi 

possível isolar os compostos apparicina, ramiflorina A e ramiflorina B, H-17-α-

ramiflorina A e H-17-α-ramiflorina B, esses compostos demostram atividade in vitro 

antiparasitária frente à  Leishmania (L.) amazonensis (xx).  

Outras classes de produtos naturais foram isoladas de Aspidosperma, como 

flavonoides, saponinas, triterpenos, esteroides e ácidos orgânicos, esses compostos foram 

isolados de extrato metanólico do caule (Guimarães et al., 2013). Através do 

fracionamento do extrato das folhas foi possível isolar ácido quinovico 3-O-β-

ramnopiranosídeo e o ácido quinovico 3-O-β-fucopiranosídeo (Estrada et al., 2015). 

2.8. Utilização de plantas na medicina popular 

As plantas têm diversas moléculas biológicas as quais são utilizadas há séculos, a 

utilização de plantas para fins medicinais ocorre de maneira mundial, aos quais possuem 

https://www.sciencedirect.com/topics/agricultural-and-biological-sciences/leishmania
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inúmeros materiais bioativos nas moléculas tornando-se base para desenvolvimento de 

fármacos além de serem utilizadas em pesquisas de bioprospecção (Lazzarotto-Figueiró 

et al., 2021). O Brasil destaca-se pela vasta biodiversidade, tendo suma relevância para 

o desenvolvimento sustentável. 

Lazzarotto-Figueiró et al., (2021), enfatiza a utilização do estudo e conhecimento 

sobre as plantas e a partir de então fazer seu uso de forma sustentável. Plantas constituem 

elementos naturais de primeira escolha para a prospecção de extratos bioativos seguidos 

de microrganismos, sendo a segunda maior fonte de estudo para o desenvolvimento de 

fármacos (Pinheiro et al., 2017). 

Os compostos fitoquímicos presentes nas plantas demonstram diversas atividades 

biológicas. Químicos de produtos naturais preparam extratos, isolam, purificam e 

caracterizam metabolitos secundários com o objetivo de compreender como os 

fitoquímicos afetam os sistemas biológicos (Dhiman, Malik, Khatkar; 2018). 

A família Apocynaceae é considerada uma das vintes mais importantes de 

metabolitos secundários, responsáveis por diversas atividades biológicas relevantes para 

a busca e desenvolvimento de fármacos. Espécies do gênero Aspidosperma são 

tradicionalmente utilizadas no tratamento de malária, leishmaniose, bactericida e 

inflamação (Pereira et al., 2018).  

O guatambu (Aspidosperma subincanum) é utilizado na medicina popular para 

tratamento de diabetes, hipercolesterolemia e doenças digestivas (Oliveira et al., 2009). 

Dados etnobotânicos relatam que comunidades indígenas utilizam tônico preparado a 

partir das cascas para estimular o sistema circulatório e geniturinário, melhorar a função 

respiratória, aliviar espasmos e reduzir a febre (Federlin et al., 2014). 

Estudos fitoquímicos de A. subincanum revelaram a presença de alcaloides 

indólicos, substâncias nitrogenadas com potente ação biológica. Compostos isolados do 

de A. subincanum, como a elipticina e seus derivados, demonstraram efeito 

anticancerígeno em ensaio clínico como fármaco (Pereira et al., 2018).   

 

2.9. Xanthomonas citri 

Xanthomonas citri subsp. citri (Xcc) é a bactéria Gram-negativa causadora do 

cancro cítrico (forma asiática, canker A), doença quarentenária e altamente contagiosa de 

citros. A patogênese depende de efetores do sistema de secreção do tipo III (T3SS), 
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notadamente TALEs da família PthA, que ativam genes de suscetibilidade cítrica como 

CsLOB1, iniciando hiperplasia e a formação de pústulas erumpentes (Chen et al., 2024). 

As lesões começam como pontuações encharcadas, evoluindo para pústulas 

córticas e erumpentes com halo clorótico; em frutos, a suscetibilidade precoce gera lesões 

de tamanhos variados na mesma unidade, com rachaduras e queda (Ali et al., 2023). A 

sintomatologia clássica (pústulas elevadas, centro corticoso, halo amarelado), diferencia 

Xcc de manchas fúngicas comuns, mas pode confundir com lesões por minador; histórico 

e distribuição ajudam no diagnóstico diferencial (Ali et al., 2023; Behlau, 2016). 

Segundo Vieira et al. (2021), após penetração via estômatos e microferimentos 

(inclusive lesões de minador-dos-citros), Xcc multiplica-se no parênquima 

subepidérmico; TALEs (p.ex., PthA4) ativam cascatas (p.ex., CsLOB1) que culminam em 

paliçádico, hiperplasia e rompimento cuticular; vias de carboidratos e sinalização podem 

induzir a expressão do T3SS. Reguladores pós-transcricionais (CsrA/RsmA) e fatores 

ECF modulam a virulência (Andrade et al., 2014, Alexandrino et al., 2024).  

De acordo com Ali et al. (2023); o cancro cítrico afeta a maior parte das espécies 

e cultivares comerciais, com impactos econômicos relevantes por queda de produtividade, 

depreciação para mesa e custos de erradicação e controle; não há “cura” de plantas 

doentes a campo e o manejo depende de exclusão, erradicação, cobre e medidas culturais.  

E estudos de longo prazo no Brasil demonstraram que, quando programas rigorosos de 

exclusão e erradicação foram aplicados, a ocorrência caiu a níveis muito baixos, mas 

medidas menos estritas favoreceram a reemergência regional (Behlau, 2016; Behlau, 

2021).  

Como manejo, o uso de calda de cobre segue como pilar do controle em áreas 

endêmicas, com formulações solúveis e insolúveis e ajuste de dose/volume por 

arquitetura (Behlau et al., 2021). A oportunidade de aplicação é crítica para proteger 

ferimentos de práticas culturais e a aplicações de cobre entre 24 h antes e até 0,5 h após 

o ferimento reduziram 92–96% a infecção em estudos brasileiros (Machado et al., 2021).  

De acordo com Islam et al. (2024); o uso de antibióticos agrícolas (p.ex., 

estreptomicina) mostrou eficácia em condições específicas, mas envolve restrições 

regulatórias e risco de resistência; deve ser considerado apenas quando autorizado e 

dentro de programas integrados. São também usadas medidas não químicas essenciais 

como o uso de viveiros certificados, barreiras vegetais, manejo do minador, remoção de 
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focos e plantas sintomáticas, conforme legislação e períodos críticos de suscetibilidade 

(Behlau, 2021). 

2.10.  Enzimas 

Enzimas são compostos orgânicos de natureza proteica essenciais em todos os 

seres vivos (Robinson, 2015). As enzimas aceleram respostas químicas rápidas a energia 

de ativação, com alta especificidade para seus substratos (Robinson, 2015; Ndochinwa et 

al., 2024). São geralmente proteínas (às vezes cofatores metálicos ou orgânicos) e são 

classificadas em seis grandes classes: hidrolases, oxidorredutases, transferases, líases, 

isomerases e ligases (Farhan et al., 2025). Elas coordenam o metabolismo celular em 

animais, plantas e microrganismos (Robinson, 2015; Ndochinwa et al., 2024). 

Como catalizadores as enzimas são necessárias apenas em concentrações muito 

baixas e aceleram as reações sem serem consumidas durante o processo. A enorme 

atividade catalítica das enzimas pode ser bem expressa por uma constante,  𝐾𝑐𝑎𝑡. Essa 

constante representa o número de  moléculas  de substrato  que podem ser convertidas em 

produto por uma única molécula de enzima por unidade tempo (Robinson, 2015). 

2.10.1. Colinesterase  

A colinesterase (ChE) é uma enzima crucial para o funcionamento do sistema 

nervoso, pois está envolvida na degradação da acetilcolina, um neurotransmissor 

essencial para a transmissão de impulsos nervosos. A inibição da atividade 

colinesterásica pode levar à acumulação de acetilcolina nas sinapses, resultando  em 

hiperatividade neuromuscular, paralisia e, em casos extremos morte (Nicareta, 2023). 

Os inibidores da colinesterase são compostos químicos que prejudicam a atividade 

das colinesterases (AChE e butirilcolinesterase (BChE)). Elas reduzem a hidrólise dos 

neurotransmissores acetilcolina (ACh) (inibidores de acetilcolinesterase) e butirilcolina 

(inibidores da butirilcolinesterase), aumentando os níveis no corpo (cérebro, sangue e 

tecido nervoso) (Kummerle, 2021). 

As ChE possuem atividades catalíticas adicionais (aril acilamidase, semelhante à 

metalocarboxipeptidase) e participam de processos como diferenciação celular, 

tumorigênese, adesão celular (Balasubramanian, Bhanumathy, 1993; Kisa et al., 2020). 

Acetilcolina (ACh) é um neurotransmissor, agonista colinérgico, sintetizado pela colina 

acetiltransferase a partir da colina e acetilcoenzima A; sendo sintetizada no interior das 
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vesículas dos neurônios, principalmente nas terminações axonais (Moraes, 1999; 

Patrick, 2023).  

ACh é inativada por hidrólise pela ação da enzima acetilcolinesterase (AChE), 

com formação de colina e ácido acético. Os produtos gerados dessa hidrólise são 

reutilizados para a síntese e de acetilcolina e acetilcoenzima (Moraes, 1999).  

AChE é uma enzima responsável por hidrolisar o neurotransmissor ACh nas 

sinapses colinérgicas. Nas sinapses a ACh atua transmitindo a mensagem de um 

neurônio a outro. As sinapses colinérgicas estão amplamente distribuídas no sistema 

nervoso central (SNC) e sistema nervoso periférico (SNP) (Bruton, Lazo, 2006). 

A AChE é uma enzima que apresenta três ramificações, ligadas por pontes de 

dissulfeto, sendo fixada à membrana celular por colágeno. Cada ramificação dessa 

unidade enzimática composta por quatro subunidades proteicas, capazes de hidrolisar a 

ACh (Patrick, 2009). 

O desenvolvimento de fármacos concentra-se em inibidores da colinesterase com 

múltiplos alvos, com propriedades neuroprotetoras ou anti-β-amiloides, e em inibidores 

seletivos da butirilcolinesterase (BChE) ou da carboxilesterase para minimizar os efeitos 

colaterais (Makhaeva et al., 2019; Smyrska-Wieleba, Mroczek; 2023).  

Produtos naturais continuam sendo rica fonte de novos inibidores da colinesterase 

(ChE), mas os mecanismos e as relações estrutura-atividade precisam ser bem 

elucidados, pois os inibidores de colinesterase de ocorrência natural afetam as esterases 

de maneira reversível (Bukowska et al., 2007; Smyrska-Wieleba, Mroczek; 2023). 

2.10.2. Elastase 

Elastase é uma serina protease que degrada a elastina, a principal proteína da 

matriz extracelular que confere elasticidade aos pulmões, vasos sanguíneos e pele. O 

controle rigoroso da atividade da elastase é essencial; a hiperatividade crônica contribui 

para doenças inflamatórias, cardiovasculares, oculares e gastrointestinais (Suresh, 

Vaithilingam; 2025). 

Existem múltiplas elastase humanas em diversas classes de proteases (serina, 

metaloproteinases, cisteína, aspártica), definidas como enzimas capazes de degradar a 

elastina madura e reticulada (Famutimi, et al., 2022; Robert, Hornebeck, 1989). A 

elastase de neutrófilos (NE) é armazenada nos grânulos azurófilos dos neutrófilos e 
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degrada a elastina, colágeno, fibronectina e muitas proteínas imunológicas (Voynow, 

Shinbashi, 2021; Korkmaz et al., 2010). 

A degradação da elastina ao longo da vida e a liberação de elastocinas promovem 

enfisema/DPOC (doença pulmonar obstrutiva crônica), aterosclerose, síndrome 

metabólica e câncer (Suresh, Vaithilingam, 2025; Janoff, 1985; Famutimi, et al., 2022). 

Nas vias aéreas, o excesso de NE leva à hipersecreção de muco, comprometimento da 

função ciliar, remodelamento das vias aéreas e disfunção imunológica inata na fibrose 

cística, DPOC e bronquiectasia (Voynow, Shinbashi, 2021; Polverino et al., 2017). 

A atividade anormal da elastase e a renovação da elastina contribuem para a 

degradação macular relacionada à idade e aneurisma da aorta abdominal (Motta et al., 

2021). Compostos de origem vegetal e peptídica inibem a elastase (especialmente a 

elastase de neutrófilos e pancreática) (Motta et al., 2021). 

Extratos vegetais ricos em fenóis e flavonoides, como: luteolina, quercetina, 

hiperosídeo e luteolosídeo possuem ação para inibição da elastase (Lin et al., 2025). 

Agliconas, glicosídeos, metilados, acetilados, hidroxilados possuem atividade sobre a 

elastase de neutrófilos (Jakimiuk et al., 2021).   

Algumas plantas como, Garcinia latissima, Garcinia tetandra, Rubus spp., 

Sterculia populifolia e Eugenia uniflora demostram atividades antielastase relevante em 

concentrações cosméticas (Wenas et al., 2025; Desmiaty et al., 2021).  

2.10.3. α-amilase 

As amilases são enzimas que catalizam reações em que ocorre a hidrolise de 

polissacarídeos em moléculas, transformando em glicogênio, amilose e amilopectina, 

transformando-os em dextrinas maltose e glicose (Zhao et al., 2024).  Por ser uma 

enzima do tipo hidrolase que atua celularmente clivando o glicogênio e amido, os quais 

são ingeridos usualmente na dieta (Silva et al., 2017).  

As hidrolases são proteases, amilases, lipases, pectinases, celulases e catalases têm 

função importante não apenas na digestão, mas também ampla aplicação industrial 

como panificação, fermentação de bebidas, desengomagem e gomagem de tecidos nas 

indústrias têxteis (Poondla et al., 2016).  

Podem ser destacado dois tipos de amilases, as α-amilase e β- amilase, atuando 

sobre o amido, e derivados de polissacarídeos como o glicogênio. As amilases 
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diferenciam-se pela maneira que agem hidrolisando carboidratos, a α-amilase hidrolisa 

a ligação glicosídica α-1,4 (entre duas glicólises) e as β- amilase atuam clivando as 

ligações glicosídicas α-1,6 (Fernandes et al., 2007). 

As α-amilase têm características especificas para sua atividade enzimática, as de 

origem  vegetal tem pH ótimo em meio ácido, por volta de 5, e temperatura de atividade 

ideal por volta de 40ºC. Já a α-amilase animal o pH ótimo é de 6,8 e temperatura ideal 

por volta de 37ºC (Koblitz, 2008). 

A enzima α-amilase é produzida principalmente pelas glândulas salivares e pelo 

pâncreas (Khan et al., 2024). A atividade da α-amilase inicia-se na boca, durante a 

mastigação, e prossegue no intestino delgado, quando a enzima pancreática atua em 

ambiente ideal de pH. Essa ação sequencial garante a degradação eficiente do amido 

presente na alimentação, facilitando a absorção no trato gastrointestinal (Zhao et al., 

2024). 

Apesar da eficácia dos inibidores sintéticos da α-amilase, como a acarbose, os 

efeitos colaterais, que incluem desconfortos gastrointestinais, limitam seu uso em 

pacientes. Dessa forma aumenta o interesse por alternativas naturais que possam 

oferecer benefícios semelhantes, sem toxicidade e efeitos adversos (Gunny et al., 2025). 

2.11. Docking molecular 

 O docking molecular (modelagem molecular) é uma ferramenta essencial para 

estudar a estrutura tridimensional de um alvo molecular (uma molécula). Os métodos 

de modelagem molecular ajustam o composto ao alvo, prevendo a estrutura e a energia 

de ligação do composto; o docking molecular pode ser usado para descobrir novos 

ligantes para um alvo por meio da triagem de grandes bibliotecas virtuais de compostos 

(Paggi, Pandit, Dror; 2024). 

 Atualmente, o método de ancoragem molecular são amplamente empregados em 

pesquisa biológica, descoberta de novos fármacos e outras áreas. O docking permite a 

otimização mais eficiente de ligantes, etapa fundamental na descoberta de moléculas, 

no qual se parte de um ligante e buscam compostos relacionados com propriedades 

desejáveis, não apenas uma ligação mais forte, mas também maior eficácia, menor 

toxicidade e menos efeitos colaterais (Paggi, Pandit, Dror; 2024). 
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O docking molecular é frequentemente usado entre proteínas-alvo e pequenas 

moléculas, compostos com aproximadamente 100 ou menos átomos (Agrawal et al., 

2019). O método de acoplamento molecular é projetado para estimar dois atributos da 

interação entre um composto químico e um alvo biológico. O primeiro acoplamento 

prediz a posição de ligação do composto, geometria energeticamente mais favorável do 

composto quando ligado ao alvo, especificado pela coordenação tridimensional de cada 

átomo do composto em relação ao alvo (Paggi, Pandit, Dror; 2024). 

O segundo acoplamento estima uma energia de ligação associada (ou equivalente, 

afinidade de ligação), que quantifica a extensão quando o composto é ligado ao alvo em 

oposição permanecendo no solvente circundante (Wang et al., 2021). O docking 

molecular em programas de descoberta de fármacos baseados em produtos naturais pode 

ajudar a explicar o uso tradicional e potencialmente identificar novos usos para plantas 

e prevenir doenças emergentes (Paggi, Pandit, Dror; 2024). 
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4. OBJETIVOS 

4.1. Geral 

  
Objetivou-se bioprospectar os  extratos hexânicos da entrecasca e folhas de Aspidosperma 

subincanum (Guatambu), avaliar a composição química e suas bioatividades. 

4.2. Específicos  

  
• Preparar extrato hexânico das folhas de Aspidosperma subincanum; 

• Preparar extrato hexânico da entrecasca de Aspidosperma subincanum; 

• Determinar a composição química dos compostos voláteis presente nos extratos 

hexânicos por meio da Cromatografia Gasosa acoplada ao Espectrômetro de Massas 

(CG-EM);  

• Avaliar a atividade antibacteriana in vitro dos extratos hexânicos das folhas (EH-FG) 

e entrecasca de Aspidosperma subincanum (EH-CG) frente à Xanthomonas citri.  

• Determinar a atividade inibidora de enzimas acetilcolinesterase do EH-FG e do EH-

CG. 

• Avaliar a atividade citotóxica in vitro com diferentes linhas de células humanas; 

• Realizar análise por Docking molecular.   
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Capítulo I: Aspidosperma subincanum (Guatambu): potencial fitoterápico e aplicações 

na medicina tradicional 

Aspidosperma subincanum (Guatambú): phytotherapeutic potential and applications in 

traditional medicine 

Disponível: DOI: 10.54033/cadpedv22n9-431 

Artigo aceito: 21 de julho de 2025 

Artigo publicado na revista: Revista Caderno Pedagógico  

RESUMO 

O Cerrado é o segundo maior bioma brasileiro e apresenta uma das maiores 

biodiversidades do mundo. Dentre suas espécies nativas, destaca-se a Aspidosperma 

subincanum (Guatambu), amplamente utilizada na medicina tradicional para o tratamento 

de diversas enfermidades, como malária, leishmaniose, diabetes e dislipidemias. Essa 

planta é rica em alcaloides indólicos, como aspidospermina, uleína, aspidocarpina, 

eliptina, olivacina, isorhamnetina e quebrachamina, os quais possuem propriedades 

farmacológicas comprovadas, incluindo atividades antiparasitárias, antioxidantes e 

hipolipemiantes. Este estudo tem como objetivo realizar uma revisão de literatura sobre 

a bioprospecção do A. subincanum, abordando os usos tradicionais, composição química, 

toxicidade, potencial terapêutico e os desafios para a inserção no mercado como 

fitoterápico. Os resultados indicam que a planta apresenta baixo índice de toxicidade e 

elevada atividade farmacológica, reforçando o potencial como alternativa terapêutica 

promissora. Contudo, há necessidade de mais estudos clínicos e regulamentações que 

viabilizem o uso seguro e padronizado.  

Palavras-chave: Plantas Medicinais. Cerrado. Fitoterapia. Etnofarmacologia. 

Aspidosperma.  
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ABSTRACT  

The Cerrado is the second largest biome in Brazil and one of the richest in biodiversity 

worldwide. Among its native species, Aspidosperma subincanum (Guatambú) stands out 

for its traditional use in the treatment of various diseases, such as malaria, leishmaniasis, 

diabetes, and dyslipidemias. This plant is rich in indole alkaloids such as aspidospermine, 

uleine, aspidocarpine, ellipticine, olivacine, isorhamnetin, and quebrachamine, which 

exhibit proven pharmacological activities, including antiparasitic, antioxidant, and lipid-

lowering effects. This study aims to review the literature regarding the bioprospecting of 

A. subincanum, addressing its traditional uses, chemical composition, toxicity, therapeutic 

potential, and challenges related to its development as a phytotherapeutic agent. The 

findings indicate that the plant has low toxicity and high pharmacological potential, 

supporting its use as a promising natural therapeutic. However, further clinical studies 

and regulatory frameworks are necessary to ensure its safe and standardized application. 

Keywords: Medicinal Plants. Cerrado. Phytotherapy. Ethnopharmacology. 

Aspidosperma. 
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1. Introdução 

O Cerrado é o segundo maior bioma do Brasil, com aproximadamente 204 

milhões de hectares. Desde a década de 1970, tem se consolidado como um dos pilares 

da agricultura nacional, sendo relevante no comércio mundial de alimentos e estratégico 

para a segurança alimentar, tanto em âmbito nacional quanto global (Salatino; Faria 

Salatino, 2023; Ribeiro et al., 2008). Ocupa a cerca de 23,3% do território brasileiro e 

11% da América do Sul (2.045.000 km²), sendo uma das savanas mais biodiversas do 

planeta (Barreto; Gomes; Teixeira, 2006). 

 Trata-se de um bioma heterogêneo, composto por 11 ecorregiões com distintas 

condições edafoclimáticas e geomorfológicas. O volume médio de precipitação anual 

varia entre 650 mm e 2.550 mm, com uma estação chuvosa predominante entre setembro 

e março. A distribuição pluviométrica é desigual, com aumento da Caatinga em direção à 

Amazônia. A temperatura média anual oscila entre 15,6ºC e 28,1ºC, influenciada pela 

latitude (Sano, 1998). 

O clima influencia diretamente a distribuição da flora, que varia amplamente no 

território do Cerrado. As fisionomias vegetais, classificadas conforme a estrutura das 

plantas, variam de campos abertos a florestas densas, determinadas por fatores como 

topografia, fertilidade do solo, disponibilidade hídrica e ocorrência de fogo (Felfili et al., 

2002; Silva et al., 2010).  

A vegetação do Cerrado, independentemente da tipologia, interage fortemente 

com as comunidades humanas. Essa relação é objeto de estudo da etnofarmacologia, 

ciência que, em conjunto com a etnobotânica, busca identificar e validar o uso de plantas 

medicinais com potenciais agentes biologicamente ativos (Matos, 1989). 

Nesse contexto, diversas plantas nativas do Cerrado são utilizadas pela medicina 

tradicional. Estima-se que mais de 7.000 espécies tenham sido alvo de pesquisas, 

especialmente quanto aos extratos e óleos essenciais, demonstram atividades 

antimicrobianas promissoras (Barreto; Gomes; Teixeira, 2006; Monteles; Pinheiro, 2007; 

Barbosa Júnior et al., 2007).  

As espécies vegetais do Cerrado desenvolveram mecanismos de defesa 

adaptativos frente a condições ambientais adversas, como seca, incêndios e herbivoria. 

Essas adaptações favorecem a produção de metabólitos secundários com propriedades 
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antioxidantes, antidiabéticas, antilipêmicas, antimicrobianas e antienvelhecimento 

(Pereira et al., 2005). Tais características tornam essas plantas atrativas para as indústrias 

alimentícia, farmacêutica e cosmética.  

Apesar do reconhecido potencial farmacológico, muitas espécies carecem de 

comprovação científica quanto à eficácia terapêutica. Um exemplo é A. subincanum 

(Guatambu), amplamente utilizada por populações tradicionais e indígenas como 

antimalárico, antileishmaniótico, antidiabético, antihipolipemiante, antifúngico e 

antioxidante (Rocha et al., 2018). No entanto, vários desses usos ainda não foram 

validados por estudos in vivo. 

Dessa forma, este breve estudo de revisão tem como objetivo realizar uma análise 

de bioprospecção sobre o A. subincanum, investigando na literatura as características 

botânicas, composição química, usos tradicionais, potencial terapêutico e a legislação 

brasileira que regula o cultivo e aproveitamento na fitoterapia. 

2. Material e Métodos 

Este trabalho caracteriza-se como uma pesquisa qualitativa, de natureza 

exploratória e descritiva, baseada em uma revisão bibliográfica acerca da bioprospecção 

da espécie A. subincanum Mart. (Guatambu) e seu potencial fitoterápico. O objetivo foi 

reunir, analisar e sintetizar o conhecimento disponível sobre a composição química, usos 

tradicionais, atividades farmacológicas e desafios regulatórios associados à planta.  

A busca por informações foi realizada entre janeiro e abril de 2025, por meio das 

seguintes bases de dados eletrônicas: Google Acadêmico, Scielo, PubMed, ScienceDirect 

e Periódicos CAPES. Foram utilizados descritores em português, inglês e espanhol, 

incluindo: “Aspidosperma subincanum”, “Guatambu”, “bioprospecção”, “plantas 

medicinais do Cerrado”, “atividade hipolipemiante”, “alcaloides indólicos”, 

“etnofarmacologia” e “fitoterapia”. 

Foram incluídos estudos publicados entre 2000 e 2024, que abordassem direta ou 

indiretamente aspectos químicos, farmacológicos, toxicológicos ou etnobotânicos da 

espécie em questão. Os critérios de inclusão compreenderam: artigos científicos, 

dissertações, teses, capítulos de livros e documentos técnicos com acesso ao texto 

completo e com relevância temática comprovada. Foram excluídos trabalhos repetidos, 
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publicações sem revisão por pares, resumos expandidos sem dados experimentais e fontes 

sem embasamento científico.  

Após a seleção, os dados foram organizados e analisados de forma qualitativa, 

permitindo a construção de uma visão integrada sobre o potencial terapêutico da espécie 

A. subincanum no contexto da medicina tradicional e das ciências químico-biológicas. 

2.1. Importância do guatambu na cultura popular no tratamento de doenças 

A pesquisa de novas substâncias oriundas de plantas, necessitam da junção de 

algumas áreas essenciais, como a fitoquímica, que trabalha com a purificação, o 

isolamento e a caracterização de princípios ativos, a farmacologia, que estuda os efeitos 

farmacológicos de extratos e dos constituintes químicos isolados, e a etnobotânica, que 

busca informações a partir do conhecimento de diferentes povos e etnias (Albuquerque, 

Hanazaki; 2005). 

 Das plantas do cerrado, o A. subincanum (Guatambu), tem sido citado, como uma 

das plantas mais usadas no costume e uso popular para tratar de feridas de leishmaniose, 

malária, diabetes e colesterol alto. Por outro lado, em experimentos científicos, esta planta 

foi usada em modelos experimentais em camundongos que foram tratados com Triton 

WR 1339, um detergente não iônico, conhecido como tyloxapol, muito usado para induzir 

hiperlipidemia, reduzindo níveis séricos de triglicérides e colesterol em até 41% (da Silva 

et al., 2005; Silva, 2009).  

2.2. Principais desafios para um novo produto natural de origem vegetal 

chegar ao mercado 

Os avanços tecnológicos, bioinformática, metabolismo especializado em plantas 

e biologia sintética apresentam oportunidades através das quais as propriedades 

medicinais das plantas são descobertas, utilizadas e expandidas para o desenvolvimento 

de novos medicamentos inspirados em ervas (Li et al., 2012).  

Os produtos naturais derivados de plantas ainda representam uma fonte valiosa 

para a descoberta de medicamentos, motivados pelos desafios globais de saúde pública, 

como a COVID-19, o VIH/SIDA, a malária, a hipertensão, a diabetes e o cancro (Herrera-

Arellano et al., 2004). Estudos recentes destacaram a importância farmacológica de 

plantas pouco exploradas do Cerrado (Neto, 1987; Neto, 2006; Guarim Neto, Morais, 

2003; Jesus et al., 2009). Infelizmente, existe discrepância entre o número de publicações 
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científicas sobre plantas por cientistas brasileiros e o desenvolvimento de novos agentes 

fitoterápicos e sublinha a necessidade de políticas públicas focadas na inovação (Jesus et 

al., 2009).  

As frutas oriundas de plantas nativas do Cerrado são cada vez mais valorizadas no 

mercado mundial como alimentos funcionais e nutracêuticos pelo alto valor nutricional e 

características sensoriais atrativas (Jorge et al., 1998). Na agricultura, muitas espécies de 

plantas do Cerrado crescem espontaneamente com incrível adaptabilidade, sobrevivendo 

em solos com pouca fertilidade natural e que carecem de aditivos químicos (Silva, 

Fernandes-Bulhão, Santos, 2007). Além disso, os frutos do Cerrado podem ser 

empregados em múltiplas aplicações alimentares, e seus resíduos do processamento 

industrial são ricos em compostos bioativos que possuem muitas propriedades funcionais 

(Jorge et al., 1998). 

Quadro 1. Principais desafios para um novo produto natural de origem vegetal chegar ao 

mercado.  

1. A identificação botânica exige um especialista, sendo cada vez mais raro hoje em 

dia. 

2. A disponibilidade de produtos naturais é baixa e os testes farmacológicos consomem 

muito material. 

3. A recoleta de espécies silvestres é difícil, uma vez que os biomas vegetais podem 

desaparecer rapidamente sob pressão antrópica. 

4. A composição química de uma planta varia de acordo com fatores ambientais, como 

temperatura, disponibilidade de água, radiação UV, nutrientes do solo, altitude e 

composição atmosférica, limitando a janela de tempo para coleta. 

5. Em produtos naturais derivados de plantas, a transformação e degradação de 

compostos podem ocorrer durante os processos de extração e isolamento, dificultando 

a padronização dos procedimentos. 

6. Devido à complexidade das misturas moleculares, menos produtos ou compostos 

químicos são isolados. 

7. A falta de conhecimento sobre o cultivo agrícola de determinadas espécies silvestres 

torna o artesanato silvestre a única alternativa, tornando o processo de coleta muito 

demorado e pode resultar em problemas ecológicos e risco de extinção de espécies. 

8. Regulamentações de proteção muito rigorosas em alguns países dificultam a 

bioprospecção de novos produtos naturais derivados de plantas. 

9. O desenvolvimento de métodos de síntese total ou derivatização para obter 

moléculas semelhantes a produtos naturais é complexo, uma vez que as estruturas 

químicas dos produtos naturais contêm frequentemente numerosos substituintes de 

oxigênio e centros quirais 
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10. Incompatibilidade de produtos naturais com plataformas estabelecidas de triagem 

de alto rendimento (HTS); os compostos de teste não devem decompor-se ou precipitar 

e não devem interferir com os reagentes do ensaio nem apresentar efeitos 

inespecíficos; os produtos naturais muitas vezes não cumprem esses requisitos. 

11. Determinar o mecanismo molecular preciso de ação dos produtos naturais é um 

desafio. 

12. Muitas vezes ocorrem dificuldades durante os ensaios clínicos, uma vez que a 

atividade terapêutica dos extratos vegetais é geralmente baseada na ação sinérgica e 

simultânea de muitos produtos químicos. 

13. O interesse das empresas farmacêuticas em produtos naturais (que não sejam 

modificados sinteticamente) é limitado devido a controvérsias relativas à 

patenteabilidade. 

Fonte: Ribeiro et al., 2008; Rodrigues, Carvalho, 2001. 

2.3. Bioprospecção do Guatambu 

O Guatambu de acordo com o Sistema de classificação baseado no The 

Angiosperm Phylogeny Group (APG), 2009, a posição taxonômica de A. subincanum 

obedece a uma hierarquia taxonomica de divisão – Angiospermae; Ordem – Gentianales; 

Familia – Apocynaceae; Gênero – Aspidosperma. Recebendo nomes vulgares diferentes 

de acordo com a região da federação brasileira. Na Bahia – pereira; no Ceará – piquiá; no 

Espírito Santo – piquiá-amarelo; em Goiás – Guatambu e pereiro; em Mato Grosso – 

pereiro e pereiro-branco.  

Na etimologia, o nome genérico Aspidosperma descreve a morfologia da semente, 

que se encontra rodeada por larga asa circular. O termo é formado pela aglutinação de 

aspido (escudo), e sperma (semente). Que significa “semente protegida por escudo” 

(Jesus et al., 2009). Já a espécie “subincanum”, significa folhas brancas acinzentadas na 

face inferior (Marçal et al., 2003).  

O A. subincanum é uma espécie arbórea de padrão foliar sempre verde. As árvores 

maiores atingem dimensões próximas a 25 metros de altura e 80 cm de DAP (diâmetro 

medido a altura do peito), na idade adulta. Contudo foram encontrados indivíduos com 4 

m de altura e 6 cm de diâmetro de DAP (Jesus et al., 2009; Negrelle et al., 2007). O tronco 

é reto e cilíndrico, as cacas medem até 10 mm de espessura sendo a casca externa de cor 

castanho-escura e fendilhada (Figura 1). A coleta de amostras do Aspidosperma pode ser 

realizada em qualquer época do ano, porém a floração é observada entre os meses de julho 

e agosto.  
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Figura 1: Casca e entrecasca de Aspidosperma subincanum; e folhas de Aspidosperma 

subincanum. 

Fonte: Aspidosperma subincanum Mart. - Espécime DC Zappi 3270 ID:1108719 © 

RBG Kew https://creativecommons.org/licenses/by/3.0/Imagem de William Milliken 

 

O Código Florestal brasileiro, Lei nº 12.651/2012, trata da proteção e recuperação 

da floresta brasileira, incluindo a espécie A. subincanum, com várias implicações. O 

código define a importância da Mata Ciliar (ambientes fluviais ou ripários), e a A. 

subincanum é recomendada para restauração, e áreas de preservação permanente (APPs). 

O código Florestal brasileiro também aborda a necessidade de recuperar áreas degradadas 

e a proteção de espécies nativas, como a subincanum, em áreas de ocorrência e em outras 

áreas consideradas estratégicas (Novo Código Florestal, 2017). 

O Guatambu apresenta vários produtos e utilizações, como na apicultura e as 

flores são melíferas, a madeira é muito explorada na confecção de moveis finos e cabos 

para ferramentas e na área medicinal, pois contribuem para a informação sobre plantas 

medicinais brasileiras (Cicero et al., 2004). Estudos conduzidos na Universidade de 

Brasília (Negrelle et al., 2007; Noldin, 2005) confirmam que essa espécie pode ser usada 

como matéria-prima na preparação de fitoterápicos no tratamento do diabetes e da 

hipercolesterolemia. No interior de Goiás, a população rural usa a infusão ou o chá das 

flores, sementes e das cascas do tronco dessa espécie para controlar o diabetes e as taxas 

do colesterol ruim (Silva et al., 2010). 

O gênero Aspidosperma é composto por 43 espécies de distribuição tropical, 

encontradas principalmente entre o México e a Argentina sendo popularmente utilizado 

para tratar malária e sintomas de febre (Cicero et al., 2004; Clayton, Stock, 2006). 

Especificamente, na região amazônica as cascas de espécies do gênero Aspidosperma são 

comumente utilizadas como infusões na medicina popular contra reumatismo não sendo 

descrito quadros de intoxicação ou contraindicações (Lima, 2021).  
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O A. subincanum tem dois princípios ativos formados a partir de frações do n-

hexano e diclorometano da casca do caule, identificados como ácido graxo insaturado e 

um alcaloide tetrahidropiridínico, conhecido como guatambuína (Coutinho et al., 2013).  

Na farmacologia, a administração oral de doses até 300 mg/Kg de extrato etério 

alcóolico (EEA), não conduziu a qualquer sinal de toxicidade ou alteração do 

comportamento geral em camundongos. No entanto, doses de 500 a 2500 mg/Kg foram 

seguidas por sinais e sintomas típicos de efeitos estimulantes do sistema nervoso central 

como piloereção, tremores, convulsões, cianose e morte. Em que a DL50 (dose letal em 

50% da população), encontrada é de 1129 mg/Kg (Alves et al., 2021; Coutinho et al., 

2013; OCDE, 2000). 

2.3.1. Composição química 

Aproximadamente 250 alcaloides indólicos foram isolados de Aspidosperma spp. 

Como a oleína, 2-metiltetrahidroelipticina, diidroolivacina e 2 metiltetrahidroolivacina 

(Renia et al., 2011). Vários compostos isolados como a aspidospermina, um alcaloide 

indólico tem sido apresentado como poderosos antiparasitários, que tem sido apresentado 

com propriedades inibidoras dos P. falciparum in vitro (IC50= 3,2–8,7 μM) (Reina et al., 

2011). 

Estas espécies são conhecidas por serem muito ricas em alcaloides indólicos como 

aspidospermina e quebrachamina. Os alcaloides são uma das mais diversas classes de 

metabólitos secundários encontrados nos organismos vivos, a cerca de 12.000 

substâncias, incluindo alcaloides indólicos (25% de todos os alcaloides) (Silva et al., 

2010; Pereira et al., 2007). Vários anti-inflamatórios utilizados na terapia possuem a 

estrutura química básica de anéis aromáticos contendo nitrogênio (Consolini, Migliori, 

2005). 

 A oleína e os extratos contendo oleína também têm recebido atenção como 

agentes antiparasitários. Foi patenteado um extrato vegetal contendo oleína como 

medicamento preventivo para o tratamento de doenças infecciosas, especialmente a 

malária (Silva et al., 2010). 

Outros alcaloides indólicos como a aspidocarpina, elipticina e olivacina isolados 

da casca de Aspidosperma ssp, respectivamente, exibiram atividade antiplasmodial in 

vitro significativa contra a cepa K1 de P. falciparum (Mesquita et al., 2005; Mesquita et 
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al., 2007; Mitaine-Offer et, al., 2002). Além disso, a elipticina e a olivacina exibiram 

baixa citotoxicidade e alta atividade antimalárica in vivo em camundongos infectados por 

Plasmodium berghei em doses diárias de 50-100 mg/kg/dia no teste supressivo de 4 dias 

(Mesquita et al., 2007; Mitaine Offer et, al., 2002).  

Embora o gênero Aspidosperma seja conhecido por ser rico em alcaloides 

indólicos, neste estudo o flavonoide isorhamnetina, um flavonol aglicona foi isolada em 

três espécies de Aspidosperma, as quais são escritas como possuidoras de atividade 

antioxidante, capacidade citoprotetora e benéficos efeitos cardiovasculares (Coutinho et 

al., 2013). Equivalente a um dos principais mecanismos de ações de fármacos já 

renomados, usados no tratamento de pacientes dislipemicos, como por exemplo as 

estatinas, que agem diminuindo a inflamação das placas de ateroma, como antioxidantes 

e citoprotetores diminuindo os efeitos cardiovasculares (Goodman, Gilman; 1978). 

Devido as características químicas já definidas, os métodos de identificação 

usados são a cromatografia de coluna, cromatografia em camada delgada comparativa, 

cromatografia em camada delgada preparativa, métodos espectroscópicos como a RMN, 

IV, UV, espectroscopia de massa e análise estrutural por difração de raios X (Henrique, 

2007). 

2.4.Toxicidade 

As espécies do gênero Aspidosperma estão cada vez mais conhecidas pelos efeitos 

medicinais, decorrente da baixa toxicidade e até então, a ausência de contraindicações 

(Alves et al., 2021; Coutinho et al., 2013). Para avaliar a citotoxicidade dos extratos e 

frações vegetais, foram utilizadas linhagem celular de hepatoma humano (HepG2) e 

linhagem celular de rim de macaco (BGM) utilizando células cultivadas (Ansah, Khan, 

Gooderham, 2005). A citotoxicidade também foi testada usando células mononucleares 

normais do sangue periférico (PBMC), isoladas de indivíduos saudáveis (McMillian et 

al., 2002; Ansah, Khan, Gooderham 2005). 

 A planta não apresentou toxicidade para as linhagens celulares HepG2 e BGM e 

apresentou valores elevados de LD50 para a maioria dos extratos e frações (Coutinho et 

al., 2013; OCDE, 1999). Os extratos ácidos e insolúveis foram tóxicos para as células 

normais. Quando avaliados contra PBMC humanas recém-isoladas, os valores de MLD50 

foram menores para a maioria dos extratos e frações testados (Santos et al., 2009). 
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 Em outro estudo de avaliação de toxicidade, extrato etanólico e a fração de 

alcaloides foram administrados por via oral diariamente a camundongos machos tratados 

com 1000 mg/kg por 28 dias, e não induziram nenhuma morte ou sintomas tóxicos aos 

animais, que se comportaram normalmente durante todo o estudo e sobreviveram até o 

final do experimento (28 dias) (Alves et al., 20221; Coutinho et al., 2013).  

Durante o experimento, não foram observadas alterações clínicas significativas, e 

o ganho de peso também foi semelhante ao dos controles. Também foi observado que não 

houve alterações nos parâmetros hematológicos dos camundongos. Além disso, não 

foram observadas alterações significativas nos testes de função renal e hepática (Alves et 

al., 2021).  

Com base nos dois estudos citados, A planta não apresentou toxicidade nem para 

as linhagens celulares HepG2 e BGM e apresentou valores elevados de MLD50 para a 

maioria dos extratos e frações, quanto para a população de camundongos que usaram os 

extratos vegetais, denotando segurança no uso farmacológico (Coutinho et al., 2013). 

3. Discussão 

Dois aspectos centrais merecem destaque neste estudo. O primeiro diz respeito à 

grande diversidade vegetal do bioma Cerrado, que oferece vasto leque de espécies com 

potencial farmacológico. A flora rica e adaptada a condições ambientais extremas fornece 

matéria-prima com propriedades promissoras para o desenvolvimento de fitoterápicos. 

Essa riqueza ainda é pouco explorada frente à demanda por novos medicamentos de 

origem natural (Golan et al., 2009).  

O segundo aspecto refere-se à importância do conhecimento popular na 

identificação e uso terapêutico das plantas medicinais. A tradição oral e os saberes 

passados entre gerações constituem uma base valiosa para a etnofarmacologia. 

Populações rurais e indígenas recorrem a essas plantas com frequência, muitas vezes 

confiando mais nos remédios naturais do que nos fármacos industrializados, 

considerando-os mais eficazes ou “mais fortes” (Silva, 2009; Dixon et al., 2015). 

Nesse sentido, a A. subincanum (Guatambú) destaca-se como uma das espécies 

mais citadas em levantamentos etnobotânicos relacionados ao tratamento de 

dislipidemias, malária e outras doenças. A validação científica de os efeitos 

hipolipemiantes, já demonstrada em estudos experimentais com modelos animais, reforça 
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o valor da sabedoria tradicional e evidencia a relevância de integrar saberes populares e 

acadêmicos na pesquisa e no desenvolvimento de fitoterápicos (Negrelle et al., 2007). 

4. Conclusão 

O A. subincanum (Guatambú) é uma das espécies mais conhecidas e utilizadas no 

bioma Cerrado, tanto por comunidades tradicionais quanto por pesquisadores 

acadêmicos, para o tratamento de diversas enfermidades, como leishmaniose, malária, 

diabetes e dislipidemias. Seus princípios ativos, como a guatambuína e diversos 

alcaloides indólicos, já apresentam caracterização fitoquímica definida e foram testados 

quanto à toxicidade, com resultados favoráveis.  

Os dados disponíveis na literatura indicam baixo potencial tóxico e efeitos 

terapêuticos relevantes, especialmente no controle de lipídios séricos e em atividades 

antiparasitárias. Tais características tornam essa espécie uma candidata promissora para 

o desenvolvimento de formulações fitoterápicas seguras e eficazes.  

Entretanto, ainda há necessidade de estudos clínicos controlados, bem como 

avanços nas políticas públicas que favoreçam a pesquisa, regulamentação e 

comercialização de produtos derivados de plantas medicinais do Cerrado, promovendo o 

uso sustentável e seguro dessa biodiversidade. 
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Capítulo II: Extratos de n-hexano ricos em sesquiterpenos de Aspidosperma subincanum 

Mart.: atividade anti-Xanthomonas citri, inibição da acetilcolinesterase e insights sobre 

acoplamento molecular 

 

Sesquiterpene-rich n-Hexane Extracts from Aspidosperma subincanum Mart.: Anti- 

Xanthomonas citri Activity, Acetylcholinesterase Inhibition and Insights into 

Molecular Docking 

Artigo submetido: 01 de dezembro de 2025 

Artigo aceito: 10 de maio de 2026 

Artigo submetido à revista: Natural Product Research 

RESUMO 

Embora a Aspidosperma subincanum Mart. seja tradicionalmente utilizada no tratamento 

de distúrbios metabólicos e digestivos, sua fração volátil não polar permanece 

inexplorada. Este estudo investigou extratos em n-hexano de folhas (EH-FG) e da casca 

do caule (EH-CG), com foco nas atividades antibacterianas e inibidoras de enzimas, com 

base no uso etnofarmacológico. A análise por CG-MS revelou β-cariofileno e 

aromadendreno como principais constituintes. O EH-FG apresentou forte atividade contra 

Xanthomonas citri (CIM/CBM = 50 µg/mL), enquanto o HE-CG apresentou efeitos 

moderados (200 µg/mL). Ambos os extratos exibiram inibição da acetilcolinesterase (IC₅₀ 

≈ 80 µg/mL) e fraca inibição da α-amilase e da elastase (IC₅₀ ≥ 500 µg/mL). Ensaios de 

citotoxicidade em linhagens celulares tumorais humanas (HeLa, MCF-7, U-251MG) e 

não tumorais (GM07492A) não mostraram efeitos até 250 µg/mL. A simulação de 

acoplamento molecular confirmou interações com a acetilcolinesterase e alvos 

bacterianos. Esses achados destacam o potencial antibacteriano e modulador da 

colinesterase dos compostos voláteis de A. subincanum. 

Palavras-chave: cancro cítrico; inibidores naturais; guatambu; componentes voláteis 
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ABSTRACT 

Although Aspidosperma subincanum Mart. is traditionally used for metabolic and 

digestive disorders, its volatile nonpolar fraction remains unexplored. This study 

investigated n-hexane extracts from leaves (HE-GL) and stem bark (HE-GS), 

targeting antibacterial and enzyme-inhibitory activities based on 

ethnopharmacological use. GC-MS analysis revealed β-caryophyllene and 

aromadendrene as major constituents. HE-GL showed strong activity against 

Xanthomonas citri (MIC/MBC = 50 µg/mL), while HE-GS showed moderate effects 

(200 µg/mL). Both extracts exhibited acetylcholinesterase inhibition (IC₅₀ ≈ 80 

µg/mL) and weak α-amylase and elastase inhibition (IC₅₀ ≥ 500 µg/mL). Cytotoxicity 

assays in human tumour (HeLa, MCF-7, U-251MG) and non-tumour (GM07492A) 

cell lines showed no effects up to 250 µg/mL. Molecular docking supported 

interactions with acetylcholinesterase and bacterial targets. These findings highlight 

the antibacterial and cholinesterase-modulating potential of A. subincanum volatiles. 

Keywords: citrus canker; natural inhibitors; guatambu; volatile constituents 
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1. Introdução 

A Aspidosperma subincanum Mart. (guatambu) tem sido tradicionalmente 

utilizada no Brasil para o tratamento da diabetes, da hiperlipidemia e de distúrbios 

digestivos. Sua casca é empregada por comunidades indígenas na preparação de tônico 

para os sistemas circulatório, respiratório e geniturinário, bem como para o alívio de 

espasmos e febre (Rocha et al., 2018; Almeida et al., 2019; Alves et al., 2021). As 

investigações fitoquímicas são concentradas predominantemente em alcaloides indólicos 

e outros constituintes polares, como derivados da elipticina, com atividades antimaláricas 

e antitumorais relatadas que avançaram para ensaios clínicos (Pereira Rocha et al., 2018; 

Almeida et al., 2019). Uma revisão recente enfatizou ainda mais a espécie como fonte 

rica em moléculas bioativas (Costa et al., 2025). Em contrapartida, os constituintes 

voláteis dos extratos não polares ainda não foram caracterizados. 

A seleção dos alvos biológicos investigados foi orientada pelos usos medicinais 

tradicionais da A. subincanum. Sua aplicação relatada no tratamento de distúrbios 

metabólicos justifica a avaliação da inibição da α-amilase, enquanto os potenciais efeitos 

neuroativos justificam a investigação da inibição da acetilcolinesterase. Além disso, 

considerando a relevância dos compostos de origem vegetal na proteção de culturas, a 

atividade antibacteriana contra Xanthomonas citri, o agente causador do cancro cítrico, 

foi avaliada como estratégia para explorar alternativas sustentáveis aos bactericidas 

sintéticos (Silva et al., 2024). A inibição da elastase também foi incluída pela associação 

com processos inflamatórios e relacionados ao envelhecimento (Marrelli et al., 2013; 

Arifah et al., 2025). Essa abordagem direcionada evita uma estratégia de triagem genérica 

e, em vez disso, estabelece uma ligação clara entre o conhecimento etnofarmacológico e 

os ensaios biológicos realizados. 

Portanto, este estudo teve como objetivo, pela primeira vez, caracterizar os 

constituintes voláteis de extratos n-hexânicos não polares de folhas e casca do caule de 

A. subincanum (Figura 1) e investigar as atividades biológicas in vitro, como efeitos 

antibacterianos contra Xanthomonas citri, inibição enzimática (acetilcolinesterase, α-

amilase e elastase) e citotoxicidade em linhagens celulares humanas, complementadas 

por análises de acoplamento molecular. Ao integrar o perfil químico com abordagens 

experimentais e in silico, este estudo amplia o conhecimento fitoquímico e farmacológico 

desta espécie medicinal do bioma brasileiro denominado Cerrado. 
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2. Materiais e métodos  

2.1. Material vegetal  

As folhas e a casca do caule de A. subincanum (Guatambu (Figura 1)) foram 

coletadas no verão, em 10 de fevereiro de 2025, às 14h, em uma fazenda chamada 

Fazenda Paciência, em Aparecida do Rio Doce, Goiás (GO), Brasil (18°15’08,4” S e 

51°08’15,8” W). A espécie foi identificada pela botânica Erika Amaral e um espécime de 

referência (AS23) foi depositado no Herbário Professor Germano Guarin Neto. O 

material vegetal fresco foi colocado em sacos plásticos e transportado para o Laboratório 

de Química de Produtos Naturais do Instituto Federal Goiano, campus Rio Verde. No 

laboratório, as folhas e a casca do caule foram limpas e posteriormente secas em estufa 

com ar forçado a 40°C por 72 h. O acesso ao material botânico foi aprovado pelo Sistema 

Nacional de Gestão do Patrimônio Genético e do Conhecimento Tradicional Associado 

(SISGEN) sob o código AFECE4F.  

 

Figura 1. A. subincanum (Apocynaceae) 

Fonte: Costa, H. C. G., 2026 

2.2. Preparação dos extratos n-hexânicos  

A metodologia proposta por Santos et al. (2025), com algumas modificações, foi 

utilizada para a preparação de EH-FG e EH-CG. Folhas secas (100 g) e casca do caule 

(100 g) foram trituradas e submetidas ao processo de extração com o uso de 400 mL 

de n-hexano à temperatura ambiente. Todo o processo de extração com o solvente 

durou 15 dias. Posteriormente, foi realizada a filtração para separar o material vegetal 
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sólido do solvente, que foi recuperado por um evaporador rotativo a baixa pressão. 

Para garantir a secagem adequada do extrato bruto de hexano, ele foi colocado em um 

forno a 38°C por 48 h, até peso constante. O EH-FG e o EH-CG foram armazenados 

em frascos âmbar e mantidos em refrigerador a 4°C até a análise.      

2.3. Identificação química dos extratos n-hexânicos (EH-FG e EH-CG) 

EH-FG e EH-CG foram dissolvidos em éter etílico e analisados por cromatografia 

gasosa com detecção por ionização de chama (CG-FID) e cromatografia gasosa com 

espectrometria de massa (CG-MS) utilizando os sistemas Shimadzu QP5000 Plus e 

GCMS2010 Plus (Shimadzu Corporation, Kyoto, Japão). A temperatura da coluna no 

GC-FID foi programada para subir de 60 a 240°C a 3°C/min e foi mantida a 240°C 

por 5 minutos; o gás transportador foi H2 a uma vazão de 1,0 mL/min. O equipamento 

foi configurado para operar no modo de injeção; o volume de injeção foi de 0,1 µL 

(proporção de divisão de 1:10), enquanto as temperaturas do injetor e do detector 

foram de 240 e 280°C, respectivamente. As concentrações relativas dos componentes 

foram obtidas pela normalização das áreas de pico (%). As áreas relativas consistiram 

na média de análises triplicadas de GC-FID. As condições de GC-MS e a identificação 

foram relatadas anteriormente (Santos et al., 2025). A identificação dos componentes 

voláteis dos extratos de n-hexano (Tabela 1) foi baseada nos índices de retenção em 

uma coluna capilar Rtx-5MS (30 m X 0,25 mm; 0,250 µm) nas mesmas condições 

operacionais utilizadas para CG em relação a uma série homóloga de n-alcanos (C8-

C20). As estruturas foram comparadas por computador com Wiley 7, NIST 08 e 

FFNSC 1.2 e seus padrões de fragmentação foram comparados com dados da literatura 

(Adams, 2007).  

2.4. Ensaio anti-Xanthomonas citri  

A bactéria Xanthomonas citri subsp. citri 1647 (resistente ao cobre) foi cultivada 

em Ágar Nutriente (NA) ou Caldo Nutriente (NB) e incubada a 28°C por 72 horas. 

Todas as cepas foram fornecidas pelo Fundo de Defesa do Citrícola 

(FUNDECITRUS) em Araraquara, SP, Brasil, pelo pesquisador Dr. Franklin Behlau.  

A Concentração Inibitória Mínima (CMI) (Tabela 2) é a menor concentração de 

extratos de n-hexano capaz de inibir o crescimento bacteriano. Ela foi determinada 

pelo método de microdiluição em caldo em placa de cultura de 96 poços. Seguiu-se a 

metodologia recomendada por Iantas et al. (2021), com algumas modificações. As 
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amostras foram primeiro dissolvidas em DMSO a 5% (Synth, Diadema, SP, Brasil) e 

depois diluídas em NB para atingir concentrações que variaram de 0,002 a 2,000 

µg/mL. O teor final de DMSO foi de 5% (v/v) e essa solução foi usada como controle 

negativo. Os inóculos foram ajustados para produzir uma concentração celular final 

de 5 × 105 UFC/mL. Uma solução de DMSO a 5% (v/v) foi preparada e utilizada 

como controle negativo em todos os ensaios; nessa concentração, o solvente não 

interferiu no crescimento bacteriano. Os seguintes controles também foram 

realizados: inóculo (todas as bactérias utilizadas no teste + meio de cultura), para 

observar a viabilidade das bactérias; caldo, para garantir que o meio de cultura fosse 

estéril; e amostras, para garantir que essa solução fosse estéril. A estreptomicina 

(Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, EUA) foi o controle positivo em concentrações que 

variaram de 0,0115 a 5,9 µg/mL. As placas foram incubadas em demanda bioquímica 

de oxigênio (DBO) a 28ºC por 72 h. Após a incubação, 30 µL de solução aquosa de 

resazurina a 0,02% (Sigma-Aldrich, St. Louis, MO, EUA), utilizada como revelador 

bacteriano, foi adicionada a cada poço. As placas foram novamente incubadas a 28ºC 

por 12 h (Gonçalves et al., 2025). O crescimento bacteriano foi avaliado visualmente 

através da observação da mudança de cor na resazurina, em que os poços que ficaram 

cor-de-rosa indicavam crescimento bacteriano, enquanto os poços que permaneceram 

azuis indicavam inibição do crescimento (Sarker et al., 2007). Foram realizadas três 

experiências independentes em triplicata. 

A Concentração Bactericida Mínima (CBM) (Tabela 2) é a concentração mais 

baixa na qual não há crescimento bacteriano. Os valores de CBM dos extratos de 

hexano foram determinados com o uso de microplacas CMI, após incubação e antes 

da resazurina, removendo uma alíquota de 10 μL de cada poço e semeando em NA 

para todas as cepas. O teor final de DMSO (Synth, Diadema, SP, Brasil) foi de 5% 

(v/v) e essa solução foi utilizada como controle negativo. As placas de ágar foram 

incubadas em BOD a 28ºC por 72 horas para X. citri. Todos os ensaios foram 

realizados em triplicata. 

2.5. Atividade inibidora de enzimas 

2.5.1. Ensaio de inibição da colinesterase 

A atividade inibitória da acetilcolinesterase foi medida pelo método 

espectrofotométrico desenvolvido por Ellman et al. (1961), conforme relatado 
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anteriormente, com uma ligeira modificação (Tel et al., 2012). Foi utilizada AChE de 

enguia elétrica, enquanto o iodeto de acetiltiocolina foi empregado como substrato da 

reação. DTNB (ácido 5,5′-ditio-bis(2-nitrobenzoico)) foi utilizado para medir a 

atividade da colinesterase. Resumidamente, 130 µL de tampão fosfato de sódio 100 

mM (pH 8,0), 10 µL de solução de amostra dissolvida em etanol em diferentes 

concentrações e 20 µL de solução de AChE em tampão foram misturados e incubados 

a 25°C por 15 minutos; em seguida, 20 µL de DTNB 0,5 mM foram adicionados à 

mistura. A reação foi iniciada quando 0,71 mM, 20 µL de iodeto de acetiltiocolina 

foram adicionados. A hidrólise deste substrato foi monitorada 

espectrofotometricamente por meio da formação do ânion amarelo 5-tio-2-

nitrobenzoato, resultado da reação entre o DTNB e a tiocolina, liberada pela hidrólise 

enzimática do iodeto de acetiltiocolina, no comprimento de onda de 412 nm, com o 

uso de um leitor de microplacas de 96 poços. 

2.5.2. Ensaio de inibição da elastase 

A atividade inibidora da elastase foi avaliada por uma versão ligeiramente 

modificada de um procedimento original (Mechqoq et al., 2022) que emprega N-

succinil-Ala-Ala-Ala-p-nitroanilida como substrato. A liberação de p-nitroanilina foi 

monitorada espectrofotometricamente a 405 nm. Na mistura de reação, as 

concentrações finais do substrato e da elastase foram de 0,4 mM e 0,00225 U/mL, 

respectivamente. Os valores de IC50 foram determinados por ensaios realizados com 

várias concentrações na faixa de até 100 µg/mL; água destilada foi o controle 

negativo. O galato de epigalocatequina (EGCG) foi o controle positivo. Todos os 

experimentos foram realizados em triplicata. A porcentagem de inibição da elastase 

foi calculada da seguinte fórmula: 

𝐸𝑓𝑖𝑐𝑖𝑒𝑛𝑐𝑖𝑎 (%) = (1 −
𝑎𝑏𝑠𝑜𝑟𝑏â𝑛𝑐𝑖𝑎 𝑑𝑎 𝑎𝑚𝑜𝑠𝑡𝑟𝑎

𝑎𝑏𝑠𝑜𝑟𝑏â𝑛𝑐𝑖𝑎 𝑑𝑜 𝑐𝑜𝑛𝑡𝑟𝑜𝑙𝑒 𝑛𝑒𝑔𝑎𝑡𝑖𝑣𝑜
) 𝑥 100 

2.5.3. Ensaio de inibição de α-amilase 

Foram realizadas experiências com α-amilase pancreática suína a 40°C em 

tampão fosfato 20 mmol/L, pH 6,9, contendo 6,7 mmol/L de NaCl. Tanto a 

temperatura como o pH do ensaio estão próximos dos valores ótimos relatados por 

vários estudos (Anitha Gopal, Muralikrishna, 2009; Van Dyk, Caldwell, 1956) . A 

40°C, a atividade da α-amilase pancreática suína é apenas 15% superior à encontrada 
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a 37°C (Van Dyk, Caldwell; 1956). O amido de batata (Sigma-Aldrich) foi utilizado 

como substrato. O substrato (0,05–1,0 g/100 mL) e um dos três inibidores, acarbose 

(até 8 μg/mL) e extratos de hexano (até 80 μg/mL) foram misturados. A reação foi 

iniciada quando a enzima foi adicionada. As atividades específicas da α-amilase 

pancreática suína foram de 500 unidades/mg de proteína. A quantidade de enzima 

adicionada a cada sistema de reação foi de 1 unidade de α-amilase. A reação foi 

deixada em andamento por 5 minutos. Os açúcares redutores produzidos pela 

hidrólise do amido foram analisados pelo método do ácido 3,5 dinitrosalicílico 

(DNS), cujo padrão é a maltose (Miller, 1959). O grupo aldeído dos açúcares 

redutores converte o ácido 3,5-dinitrosalicílico em ácido 3-amino-5-nitrosalicílico, 

que é a forma reduzida do DNS. A formação do ácido 3-amino-5-nitrosalicílico resulta 

em alteração na quantidade de luz absorvida no comprimento de onda de 540 nm. A 

absorbância medida por um espectrofotômetro é diretamente proporcional à 

quantidade de açúcares redutores. O pH do meio de reação foi testado em todas as 

situações. Nenhuma alteração foi detectada durante o tempo de incubação. 

2.6. Atividade citotóxica  

Neste estudo, diferentes linhagens celulares humanas foram utilizadas para avaliar 

a atividade citotóxica dos extratos: fibroblastos não tumorais (GM07492A), 

adenocarcinoma cervical (HeLa), adenocarcinoma de mama (MCF-7) e glioblastoma 

(U-251MG). A citotoxicidade foi avaliada pelo ensaio colorimétrico com resazurina, 

conforme descrito por Riss et al. (2016). Os extratos foram inicialmente dissolvidos 

em dimetilsulfóxido (DMSO; Sigma-Aldrich) e, em seguida, diluídos em meio 

completo. Considerando o limite de solubilidade, as concentrações dos extratos 

variaram de 1,95 a 250 μg/mL. As condições experimentais foram conduzidas, 

conforme descrito por Silva et al. (2025). A análise de regressão não linear foi 

realizada pelo software GraphPad Prism para determinar a concentração que inibe 

50% da viabilidade celular (IC50). 

2.7. Análise de acoplamento molecular 

Neste estudo, foram selecionados cinco proteínas-alvo para análise de 

acoplamento molecular, a fim de fundamentar mecanicamente os resultados in vitro 

relativos à atividade antibacteriana e inibidora de enzimas. A acetilcolinesterase foi 

incluída para esclarecer a base molecular da atividade anticolinesterásica. A α-amilase 
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e a elastase foram selecionadas porque foram avaliadas experimentalmente por ensaios 

de inibição enzimática, permitindo a interpretação estrutural de seus padrões de 

inibição no nível do sítio ativo. Para investigar a base molecular subjacente à atividade 

antibacteriana, a metionil-tRNA sintetase, uma enzima-chave responsável pela síntese 

de proteínas bacterianas, foi escolhida como alvo bacteriano essencial. Além disso, 

uma proteína reguladora associada ao c-di-GMP envolvida na formação de biofilmes 

foi incorporada para explorar possíveis mecanismos antibiofilme. Essa estratégia de 

seleção de alvos permite a interpretação estrutural integrada dos resultados biológicos 

experimentais. 

Todas as estruturas cristalográficas de proteínas foram obtidas do RCSB Protein 

Data Bank. A acetilcolinesterase humana em complexo com donepezil (PDB ID: 

4EY7) foi utilizada para investigar as interações anticolinesterásicas. O inibidor 

cocristalizado permitiu a identificação precisa da garganta catalítica, e a grade de 

acoplamento foi centralizada em x = −14, y = −43 e z = 27 para abranger a cavidade 

do sítio ativo. Para avaliar a inibição enzimática antidiabética, foi empregada a α-

amilase pancreática suína complexada com acarbose (PDB ID: 1OSE). O bolso de 

ligação foi definido de acordo com a posição do ligante nativo e a caixa da grade foi 

centralizada em x = 54, y = 18 e z = 13 para cobrir totalmente a região de ligação do 

substrato. A inibição da enzima proteolítica foi avaliada pela estrutura cristalina da 

elastase pancreática suína em complexo com MDL 101.146 (PDB ID: 1B0E). A 

conformação ligada ao inibidor orientou a definição da região do sítio ativo e a grade 

de acoplamento foi centralizada em x = 6, y = 27 e z = 23. 

Para explorar os mecanismos antibacterianos, a metionil-tRNA sintetase de 

Xanthomonas citri em complexo com metionina (ID PDB: 6WQ6) foi selecionada 

como a enzima bacteriana essencial representativa. A cavidade de ligação da metionina 

foi utilizada para definir a região de acoplamento; as coordenadas da grade foram 

definidas como x = −16, y = −21 e z = 12. Além disso, o domínio EAL da proteína 

FimX de Xanthomonas citri em complexo com c-di-GMP (ID PDB: 4FOJ) foi incluído 

para avaliar possível interferência na regulação do biofilme bacteriano. A posição da 

grade de acoplamento baseou-se no ligante cocristalizado e foi centralizada em x = 1, 

y = 23 e z = 1. 

Antes do acoplamento, as estruturas das proteínas foram preparadas pelo 

AutoDock Tools (versão 4.2). As etapas de preparação incluíram a remoção de 
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moléculas de água cristalográfica, a correção de inconsistências estruturais, a adição 

de átomos de hidrogênio polares e a atribuição de cargas parciais de Gasteiger. As 

proteínas processadas foram subsequentemente convertidas para o formato PDBQT. A 

preparação das estruturas dos ligantes seguiu o protocolo do AutoDock Vina, incluindo 

a otimização da geometria, preservando as ligações rotativas (Troot e Olson 2010). 
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Figura 2. Mapa de calor das energias livres de ligação dos compostos em estudo em 

várias proteínas-alvo, obtidas a partir de análises de acoplamento molecular. 

Fonte: Costa, H. C. G., 2026 
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Para cada proteína, os complexos que apresentavam as menores energias de 

ligação foram selecionados para análises de interação tridimensional (3D) e 

visualização estrutural. O aromadendreno ligado ao 4EY7, o espatulenol ligado ao 

1OSE e o aromadendreno ligado ao 1B0E são mostrados na Figura S3 (A–C), enquanto 

o aromadendreno ligado ao 6WQ6 e o espatulenol ligado ao 4FOJ são mostrados na 

Figura 4 (A–B). Esses complexos foram selecionados para permitir a avaliação 

detalhada dos modos de ligação e das principais interações moleculares. 

 

Figura 3. Interações de ligação tridimensionais de (A) aromadendreno com 

4EY7, (B) espatulenol com 1OSE e (C) aromadendreno com proteínas 1B0E. 

Fonte: Costa, H. C. G., 2026 
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Figura 4: Interações de ligação tridimensionais de (A) aromadendreno com a proteína 

6WQ6e (B) espatuleno com a proteína 4FOJ. 

Fonte: Costa, H. C. G., 2026. 

3. Resultados e discussão  

A análise do perfil de compostos voláteis dos extratos de n-hexano revelou 

diferenças qualitativas e quantitativas entre o EH-FG e o EH-CG. O EH-FG foi 

caracterizado por β-cariofileno (25,7%), aromadendreno (23,5%) e espatulenol 

(22,7%), indicando um perfil foliar rico em sesquiterpenos, enquanto o EH-CG 

apresentou níveis elevados de aromadendreno (35,5%), β-cariofileno (24,4%) e 

biciclogermacreno (19,7%) (Tabela 1). 
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Tabela 1. Composição química dos extratos de hexano de A. subincanum (EH-FG e 

EH-CG). 

 
  %AR IRexp IRlit 

Constituintes TR Folhas Caule   

α-Copaeno  23.52 — 5.8 1373 1374 

β-Cariofileno  25.39 24.4 25.7 1415 1417 

Aromadendreno  26.30 29.6 35.5 1439 1439 

α-Amorfeno  28.16 — 11.8 1480 1483 

Germacreno D  28.18 11.7 — 1484 1484 

Biciclogermacreno 28.86 10.3 18.5 1498 1500 

Espatulenol  31.99 22.7 — 1575 1577 

Total  98.7 97.3   

TR = Tempo de retenção; IRexp = Índice de retenção relativo aos n-alcanos (C8–C20) na coluna 

Rtx-5MS; IRlit = Índice de retenção de Kovats (valores encontrados na literatura – Adams, 

2007). %AR = Abundância relativa. Os números em negrito significam que os constituintes 

voláteis foram considerados constituintes principais dos extratos de hexano das folhas (HE-GF) 

e da casca do caule (HE-GC) de A. subincanum não detectado. 

 

Foram observadas diferenças na distribuição de sesquiterpenos entre os órgãos 

da planta, com germacreno D foi detectado exclusivamente nas folhas, enquanto o α-

amorfeno e altos níveis de aromadendreno caracterizaram o extrato da casca do caule, 

sugerindo uma biossíntese de terpenoides específica de cada tecido. Essas descobertas 

ampliam o conhecimento químico sobre A. subincanum, que tem sido estudada 

predominantemente por seus alcaloides indólicos, com informações limitadas sobre 

constituintes voláteis (Almeida et al., 2019). 

Ambos os extratos de n-hexano inibiram X. citri, com o EH-FG apresentando 

maior potência (CIM = 50 µg/mL) do que o EH-CG (CIM = 200 µg/mL) (Tabela 2). 

Esses valores situam-se dentro ou abaixo da faixa comumente relatada para extratos 

vegetais contra Xanthomonas spp. (Bajpai et al., 2010). A maior atividade do EH-FG 

pode estar associada à maior abundância relativa de sesquiterpenos bioativos, como β-

cariofileno, aromadendreno e espatuleno, que já haviam sido relatados anteriormente 

como possuidores de propriedades antibacterianas (Li et al., 2022). 

Tabela 2. Atividades anti-Xanthomonas citri de EH-FG e EH-CG (os valores de CIM 

e CMB são expressos em µg/mL).  

Bactéria HE-GF HE-GC Estreptomicina 
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Xanthomonas citri 1647  MIC = 50 

MBC = 50 

MIC = 200 

MBC = 200 

MIC = 0.0461 

MBC = 0.0461 

HE-GF. Extrato n-hexânico das folhas de A. subincanum. HE-GC. Extrato n-hexânico do 

caule de A. subincanum. Os valores representam os resultados de três experimentos 

independentes realizados em triplicata *Controle positivo 

Ambos os extratos também apresentaram inibição da acetilcolinesterase, com 

valores de IC₅₀ de 78,20 µg/mL (EH-FG) e 82,30 µg/mL (EH-CG), comparáveis aos da 

galantamina (IC₅₀ = 80,45 µg/mL) (Tabela 3). Em contrapartida, a inibição da α-amilase 

foi fraca (IC₅₀ = 500 µg/mL), e a inibição da elastase foi mínima (IC₅₀ = 1950–2100 

µg/mL), em comparação com a acarbose (IC₅₀ = 1,72 µg/mL) e o galato de 

epigalocatequina, respectivamente (Silva et al., 2014; Angelo et al., 2024). Esse perfil de 

bioatividade indica uma predominância da inibição da colinesterase, que é consistente 

com a composição rica em sesquiterpenos dos extratos e com a atividade inibitória da 

AChE relatada para essa classe de compostos (Arya et al., 2021). A inibição limitada da 

α-amilase sugere que o uso antidiabético tradicional de A. subincanum pode estar 

associado a constituintes mais polares ou não voláteis, tais como alcaloides e compostos 

fenólicos (Alves et al., 2021). 

Tabela 3. Atividade enzima-inibitória de EH-FG e EH-CG (valores de IC50 expressos em µg/mL ± SD)   

Enzimas HE-GF HE-GC Galantamina* Galato de 

epigalocatequina 

* 

Acarbose* 

Acetilcolinesterase 78.20±0.93 82.30±0.14 80.45±0.70 - - 

α-Amilase 500±2.50 500±1.14 - - 1.72±0.09 

Elastase 1950±4.13 2100±2.16 - 36.71 ± 4.13 - 

HE-GF. Extrato n-hexânico das folhas de A. subincanum. HE-GC. Extrato n-hexânico do 

caule de A. subincanum. Os valores representam a média ± desvio padrão de três experimentos 

independentes realizados em triplicata *Controle positivo 

Os ensaios de citotoxicidade realizados em linhagens celulares tumorais 

humanas (HeLa, MCF-7, U-251MG) e não tumorais (GM07492A) não revelaram 

redução significativa na viabilidade celular (IC₅₀ > 250 µg/mL). De acordo com a 

literatura recente, extratos vegetais com valores de IC₅₀ ≥ 100 µg/mL são geralmente 
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considerados como apresentando baixa citotoxicidade (Lopes et al., 2025), indicando 

um perfil de segurança in vitro favorável. Além disso, uma vez que a atividade 

antibacteriana foi observada em concentrações mais baixas, esses achados sugerem 

que os efeitos biológicos não estão associados à citotoxicidade geral, corroborando 

com um certo grau de seletividade. 

Por outro lado, os perfis de bioatividade do HE-GL e do HE-GS foram 

predominantemente orientados para a inibição da colinesterase, em concordância com 

a composição rica em sesquiterpenos e com o potencial inibidor da AChE relatado para 

essa classe de compostos (Arya et al., 2021). A inibição limitada da α-amilase sugere 

que o uso antidiabético tradicional de A. subincanum pode estar relacionado a 

constituintes mais polares ou não voláteis, como alcaloides e compostos fenólicos, em 

vez de sua fração volátil (Alves et al., 2021). 

A análise de acoplamento molecular revelou que as afinidades de ligação dos 

terpenos avaliados variaram dependendo da proteína-alvo. As interações mais fortes 

foram observadas com a acetilcolinesterase (4EY7), particularmente para o 

aromadendreno (−8,76 kcal/mol), o biciclogermacrene (−8,48 kcal/mol) e o β-

cariofileno (−8,43 kcal/mol), indicando alta estabilidade de ligação. Foram observadas 

interações moderadas com a metionil-tRNA sintetase (6WQ6), enquanto afinidades 

mais fracas foram detectadas para a α-amilase (1OSE) e a elastase (1B0E). Esses 

resultados são consistentes com os achados in vitro, apoiando a contribuição dos 

sesquiterpenos para a inibição da acetilcolinesterase e a atividade antibacteriana, ao 

mesmo tempo que reforçam seu papel limitado na inibição da α-amilase e da elastase. 

De modo geral, os resultados in silico fornecem suporte mecânico para o perfil de 

bioatividade seletiva observado. 

4. Conclusão 

Os extratos de n-hexano das folhas e da casca do caule de A. subincanum 

apresentaram um perfil de compostos voláteis rico em sesquiterpenos e um potencial 

biológico significativo, particularmente por meio da inibição da acetilcolinesterase e 

da atividade antibacteriana contra X. citri. As análises de acoplamento molecular 

corroboraram os resultados experimentais, uma vez que demonstraram interações de 

ligação favoráveis dos principais terpenos com alvos enzimáticos e bacterianos. A 

inibição limitada da α-amilase e da elastase, juntamente com a ausência de 
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citotoxicidade, sugere um perfil de bioatividade seletivo. Em suma, este estudo 

fornece o primeiro relatório abrangente sobre a fração volátil não polar de A. 

subincanum. Ele não apenas expande a relevância farmacológica além da conhecida 

química alcaloide, mas também destaca o potencial como fonte segura de agentes 

bioativos à base de sesquiterpenos. 
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5. CONCLUSÃO GERAL 

Conclui-se que os extratos hexânicos das folhas e da entrecasca de 

Aspidosperma subincanum apresentaram composição química rica em sesquiterpenos 

bioativos, destacando-se β-cariofileno, aromadendreno, espatulenol e 

biciclogermacreno, compostos associados a importantes atividades farmacológicas e 

antimicrobianas. Os resultados reforçam a relevância etnofarmacológica da espécie e 

ampliam o conhecimento científico sobre o potencial biotecnológico de plantas 

nativas do Cerrado, bioma reconhecido pela elevada biodiversidade e riqueza em 

metabólitos secundários. 

Os extratos demonstraram atividade antibacteriana promissora frente a 

Xanthomonas citri, importante fitopatógeno responsável pelo cancro cítrico, 

apresentando valores de CIM/CBM de 50 µg/mL para o extrato das folhas e 200 

µg/mL para o extrato da entrecasca. Esses resultados evidenciam o potencial da 

espécie como alternativa sustentável para o desenvolvimento de agentes naturais 

aplicáveis no manejo fitossanitário agrícola. 

Em relação às atividades enzimáticas, ambos os extratos apresentaram 

expressiva inibição da acetilcolinesterase, com valores de IC₅₀ de 78,20 µg/mL para 

o extrato das folhas e 82,30 µg/mL para o extrato da entrecasca, resultados 

comparáveis ao controle galantamina. Por outro lado, a inibição da α-amilase foi 

considerada baixa, com IC₅₀ de aproximadamente 500 µg/mL, enquanto a atividade 

antielastase apresentou efeito discreto, com IC₅₀ variando entre 1950 e 2100 µg/mL. 

Esses achados sugerem uma bioatividade seletiva, predominantemente voltada à 

modulação colinesterásica, possivelmente relacionada à elevada concentração de 

sesquiterpenos presentes nos extratos. 

Os ensaios de citotoxicidade demonstraram ausência de toxicidade 

significativa em linhagens celulares tumorais e não tumorais humanas até a 

concentração de 250 µg/mL, indicando um perfil de segurança preliminar favorável. 

Além disso, as análises de docking molecular corroboraram os resultados 

experimentais, evidenciando interações favoráveis dos principais terpenos com alvos 

bacterianos e enzimáticos, especialmente com a acetilcolinesterase. 

Dessa forma, Aspidosperma subincanum destaca-se como uma fonte 

promissora de compostos bioativos com potencial aplicação farmacêutica, 
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agroquímica e biotecnológica. O estudo contribui para a valorização científica da 

biodiversidade do Cerrado e incentiva futuras pesquisas voltadas ao isolamento de 

moléculas ativas, estudos in vivo e desenvolvimento de produtos naturais sustentáveis. 

 


