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Resumo

Introdugao: Hymenaea courbaril L. ou jatoba é usado na medicina popular, para
ulceras, diarreia, inflamacao, gripe, bronquite.

Objetivo: Avaliar a atividade antioxidante e hepatoprotetora do extrato das
sementes jatoba contra danos induzidos por acetaminofeno.

Métodos: As sementes dos frutos foram selecionadas, lavadas e secas em estufa
com circulacao de ar a 60 °C e trituradas. O material foi macerado em diferentes
solventes, fracionado em coluna de silica gel por gradiente de polaridade e
posterior obtencao das fracoes Hexanica (12,1 g), AcOEt (17,2 g) e MeOH (38,7
g), respectivamente. A fracao metandlica (MeOH) e acetato de etila (AcOEt)
obtidas foram usadas para investigacao in vitro, para a determinacao do potencial
antioxidante (DPPH’) e fendis totais. Para os testes in vivo a fracado metandlica foi
escolhida (250 mg/kg). Camundongos Swiss machos foram divididos em quatro
grupos: controle, PCM (controle positivo - paracetamol 250 mg/kg), PCM + MeOH
e MeOH. Foram realizadas as seguintes analises: superdxido dismutase (SOD),
catalase (CAT), glutationa-S-transferase (GST), glutationa reduzida (GSH), acido
ascorbico (ASA) carbonilacao de proteinas e parametros bioquimicos do plasma
(aspartato aminotransferase (AST), alanina aminotransferase (ALT), glicose e
colesterol).

Resultados: A fracao das sementes apresentou capacidade antioxidante devido
elevacao dos niveis de CAT, GST, GSH e ASA nos homogeneizados hepaticos pré-
tratados com PCM. O tratamento com a fracao também melhorou os niveis de GSH
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nos rins e reverteu o aumento de carbonilacao de proteinas no cérebro dos
animais. A fracao nao alterou os parametros bioquimicos do plasma.

Conclusao: Os resultados da investigacao revelaram que a fracao MeOH da planta
protege o figado e rins contra lesdes induzidas por paracetamol pelos seus
constituintes antioxidantes.

Palavras chave: estresse oxidativo; paracetamol; jatoba.

RESUMEN

Introduccion: Hymenaea courbaril L. o jatoba se utiliza en la medicina popular
para ulceras, diarrea, inflamacion, gripe y bronquitis.

Objetivo: Evaluar la actividad antioxidante y hepatoprotectora del extracto de
las semillas de jatoba contra dafos inducidos por acetaminofeno.

Métodos: Las semillas de los frutos fueron seleccionadas, lavadas, secadas y
trituradas en invernadero con circulacién de aire a 60 °C. El material fue
macerado en diferentes solventes, fraccionado en columna de silice gel por
gradiente de polaridad y posterior obtencion de las fracciones Hexanica (12,1 g),
AcOEt (17,2 g) y MeOH (38,7 g), respectivamente. La fraccion metandlica (MeOH)
y acetato de etila (AcOEt) obtenidas fueron usadas para investigacion in vitro,
para la determinacion del potencial antioxidante (DPPH') y fenoles totales. Para
las pruebas in vivo fue elegida la fraccion metanolica (250 mg / kg). Los ratones
Swiss machos se dividieron en cuatro grupos: control, PCM (control positivo -
paracetamol 250 mg / kg), PCM + MeOH y MeOH. Se realizaron los siguientes
analisis: superoxido dismutasa (SOD), catalasa (CAT), glutation-S-transferasa
(GST), glutation reducida (GSH), acido ascorbico (ASA) carbonilacion de proteinas
y parametros bioquimicos del plasma (aspartato aminotransferasa (AST), alanina
aminotransferasa (ALT), glucosa y colesterol).

Resultados: La fraccion de las semillas presento capacidad antioxidante debido a
la elevacion de los niveles de CAT, GST, GSH y ASA en los homogeneizados
hepaticos pretratados con PCM. El tratamiento con la fraccion también mejoro
los niveles de GSH en los rifones y a revertir el aumento de la carbonilacion de
proteinas en el cerebro de los animales. La fraccion no alteré los parametros
bioquimicos del plasma.

Conclusién: Los resultados de la investigacion revelaron que la fraccion MeOH de
la planta protege el higado y los riflones contra las lesiones inducidas por
acetaminofeno por sus constituyentes antioxidantes.

Palabras clave: estrés oxidativo; paracetamol; jatoba.

ABSTRACT

Introduction: Hymenaea courbaril L. or jatoba is used in folk medicine, for ulcers,
diarrhea, inflammation, influenza, bronchitis.

Objective: The objective of this study was to evaluate the antioxidant and
hepatoprotective activity of jatoba seeds extract against acetaminophen -
induced damage.

Methods: The seeds of the fruits were selected, washed and dried in an oven with
circulation of air at 60 °C and crushed. The material was macerated in different
solvents, fractionated on a silica gel column by polarity gradient and subsequent
fractions of hexane (12.1 g), AcOEt (17.2 g) and MeOH (38.7 g), respectively. The
methanol fraction (MeOH) and ethyl acetate (AcOEt) obtained were used for in
vitro research, for the determination of the antioxidant potential (DPPH') and
total phenols. For the in vivo tests the methanolic fraction was chosen (250 mg /
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kg). Male Swiss mice were divided into four groups: control, PCM (positive control
- paracetamol 250 mg / kg), PCM + MeOH and MeOH. The following analyzes were
carried out: superoxide dismutase (SOD), catalase (CAT), glutathione-S-
transferase (GST), reduced glutathione (GSH), ascorbic acid (ASA), carbonylation
of proteins and plasma biochemical parameters (aspartate aminotransferase
(AST), alanine aminotransferase (ALT), glucose and cholesterol).

Results: Seed fraction presented antioxidant capacity due to elevation of CAT,
GST, GSH and ASA levels in PCM pre-treated liver homogenates. Treatment with
the fraction also improved kidney GSH levels and reversed the increased
carbonylation of proteins in the animal brains. The fraction did not alter the
biochemical parameters of the plasma.

Conclusion: The results of the investigation revealed that the MeOH fraction of
the plant protects the liver and kidneys against lesions induced by acetaminophen
due its antioxidant constituents.

Keywords: oxidative stress; paracetamol; jatoba.

Recibido: 17/04/2018
Aceptado:15/02/2020

Introducao
Hymenaea courbaril L. var courbaril (H. courbaril L.), é conhecida popularmente
como jatobd, jatai, aboti-timbai, fava-doce, jatoba-da-caatinga e farinheira. E
uma espécie vegetal utilizada popularmente como carminativa, sedativa e
adstringente.( Os frutos de cor escura e casca dura contém de 2 a 6 sementes
duras e lenhosas, revestidas com uma ampla oferta de pé doce amarelado, que
sao consumidos pela populacao devido a sua polpa pulverulenta ser rica em fibras,
sacarose e omega 3, podendo ser usados na preparacao de lanches. 23
Sao descritas na literatura diversas atividades bioldgicas da casca da arvore, polpa
dos frutos, sementes e resina, do género Hymenaea, como atividade
antioxidante, (4.>-6) antibacteriana,” antifingica,® anticancerigena,®
antidiarreico e antitlcera,™  antiviral,™ larvicida,('  antitérmica,(*?
anticolinesterasica. ('
As plantas medicinais sao amplamente utilizadas pela populacao e funcionam
como terapia complementar. A busca por essas plantas com potencial
antioxidante tem contribuido para estudos que avaliam o efeito protetor ou de
reparo ao organismo causado por estresse oxidativo induzido por produtos
quimicos, como é o caso do CCls, ou por farmacos, como por exemplo o
acetaminofeno (PCM).(1%)
O PCM é um analgésico amplamente usado pela populacao, sendo um farmaco
seguro em doses terapéuticas. No entanto, a superdosagem pode causar
toxicidade,'>16:17) e isso ocorre quando os mecanismos de protecao do organismo
nao sao suficientes, resultando em dano hepatico.™® O efeito toxico esta
associado a metabolizacao do farmaco e a consequente formacao excessiva do
metabolico toxico N-acetil-p-benzoquinonaimina (NAPQI), que ocasiona estresse
oxidativo.(17:19)
Quando os mecanismos de protecao endogena do organismo nao estao exercendo
seu efeito antioxidante de forma eficiente, os produtos naturais com potencial
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antioxidante podem atuar como doador de elétrons e inibir a acao de radicais
livres, bem como bloquear reacées em cadeia, prevenindo assim o dano celular e
o estresse oxidativo. Com isso, esta pesquisa teve por objetivo avaliar a atividade
antioxidante e hepatoprotetora da fracao metanolica obtida do extrato das
sementes de jatoba contra danos induzidos por acetaminofeno.

Métodos

Coleta, identificacdo botanica e preparacéo do extrato
O material vegetal (frutos) foi coletado no municipio de Nova Canaa do Norte- MT
e identificado por Ms. Ivani Kuntz Goncalves, da Universidade Federal de Vicosa
e Haroldo Cavalcante de Lima, do Jardim Botanico- Rio de Janeiro. A exsicata foi
depositada no Acervo Biologico da Amazonia Meridional da Universidade Federal
de Mato Grosso-Campus de Sinop (ABAM/UFMT-Sinop), sob o numero 4800.
As sementes foram retiradas dos frutos, selecionadas, lavadas e secas em estufa
com circulacao de ar por 7 dias a 60 °C, posteriormente trituradas, resultando
em 3,9 kg de material vegetal. O material foi macerado com acetato de etila
(AcOEt) (3x) e posteriormente com alcool etilico (EtOH) (4x), resultando em 140,1
g de extrato AcOEt e 430,6 g de extrato EtOH. O extrato EtOH foi fracionado em
coluna de silica gel por gradiente de polaridade com hexano, AcOEt e metanol
(MeOH), obtendo-se as fracoes Hexanica (12,1 g), AcOEt (17,2) g e MeOH (38,7
g), respectivamente.

Ensaios in vitro de Fendis totais e Potencial antioxidante (DPPH")

O potencial antioxidante foi estimado seguido a metodologia de Sousa et al.?%
com adaptacoes. O monitoramento do consumo do radical livre DPPH* pelas
amostras e padroes, foram medidas através do decréscimo da absorbancia das
solucoes de diferentes concentracoes, lidas no espectrofotometro UV-Vis no
comprimento de onda 515 nm. O acido ascorbico e rutina foram utilizados como
padrao nos compostos em ensaio de DPPH".
A quantidade de fendis totais na fracao foi determinada através da reacao com
Folin-Ciocalteau, de acordo com Singleton et al.,?® com adaptacoes. A
absorbancia foi medida a 760 nm. O resultado foi expresso em mg de equivalente
de acido galico por grama de amostra (mg EAG g).

Animais e tratamento

Todos os procedimentos com os animais estavam em conformidades com o Comité
de ética no Uso de Animais da Universidade Federal do Mato Grosso, sob o nimero
de protocolo n° 23108.781869/12-0 da CEUA-UFMT. Camundongos Swiss machos,
peso médio de 32,5 g, foram obtidos do Biotério da UFMT/Cuiaba. Os 32 animais
foram divididos em 4 grupos, mantidos em gaiolas, com alimentacao e agua em
livre demanda, em biotério com controle de temperatura de 24 + 1 °C, umidade
relativa de 51 + 2% e fotoperiodo de 12 horas claro/escuro por 20 dias.

Apds o periodo de aclimatacao os grupos foram divididos em: Controle; PCM,
(controle positivo); PCM + MeOH e MeOH. A dose selecionada do PCM (250 mg kg-
"), bem como o protocolo de inducdo da lesdo foi segundo Olaleye e Rocha, ™) e
a dose da fracao MeOH (250 mg kg'') foi definida ap0s testes prévios no laboratorio
(dados nao mostrados). O experimento iniciou-se com a inducao da lesao com PCM
nos grupos PCM e PCM + MeOH, ja os grupos controle e MeOH receberam agua
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+Tween 0,01%. Apods 3 horas da inducdo da lesdao, os grupos controle e PCM
receberam agua e o PCM + MeOH e MeOH receberam a primeira dose da fracao
MeOH. Todo o tratamento foi feito via gavagem e teve duracao de sete dias com
administracao da fracao + tween 0,01% (PCM + MeOH e MeOH) e agua + tween
0,01 % (controle e PCM) uma vez ao dia. No oitavo dia os animais foram
anestesiados via intraperitoneal com Ketamina 50 mg kg, Xilaxina 2 mg kg' e
acepromazina 2 mg kg'. Foi realizada puncao cardiaca nos animais para a coleta
de sangue e apods sacrificados para a retirada do figado, rins e cérebro. As
amostras foram congeladas a -85 °C.

Ensaios enzimaticos e ndo enzimaticos

A enzima superdxido dismutase (SOD) foi medida no figado segundo Misra e
Fridovich.?? A absorbancia foi lida a 480 nm e o resultado foi expresso em Ul SOD
mg de proteina’'. Para avaliacdo da atividade da enzima catalase (CAT) foi
seguindo a metodologia de Nelson e Kiesow,?® no figado, rins e cérebro. As
amostras foram medidas a uma absorbancia de 240 nm e expressa em pmol H;0;
min~' mg proteina'. A atividade da glutationa-S-transferase (GST) foi determinada
no figado de acordo com Habig et al.*¥ A absorbancia usada foi de 340 nm e o
resultado foi expresso em pmol GS-DNB min™' mg proteina’, sendo o coeficiente
de extincao molar de 9.6 mM cm.

O antioxidante nao-enzimatico, glutationa reduzida (GSH), foi dosado pelo
método de Sedlack e Lindsay,®® no figado, rins e cérebro. As amostras foram
medidas em uma absorbancia de 412 nm e os resultados foram comparados a uma
curva padrao de GSH e expressos em pmol GSH mg proteina™'. Os niveis de acido
ascorbico (ASA) foram determinados de acordo com Roe, 2% no figado e cérebro.
Realizou-se a leitura em 520 nm e os valores foram comparados a uma curva
padrao de acido ascorbico. O resultado foi expresso em pmol ASA g tecido.

Marcador de estresse oxidativo e parametros bioquimicos do

plasma

Para a determinacao de proteinas carboniladas (carbonil) os ensaios foram
realizados segundo Yan et al.?”) no figado, rins e cérebro. A leitura foi realizada
em 370 nm e a quantidade de proteinas carboniladas foi expressa em nmol de
carbonil mg proteina™. O conteldo proteico das analises, exceto para o ASA, foi
determinado pelo método de Bradford?®. As dosagens das atividades da AST e ALT,
assim como a quantificacao de glicose e colesterol total do plasma foram
realizadas com kits comerciais (Labtest, MG, Brasil).

Os dados foram representados por média + desvio padrao (DP) e analisados por
Anova de uma via seguida pelo post hoc teste de Tukey. Foi estabelecido um nivel
de significancia para rejeicao da hipétese de nulidade de 5 % (p < 0,05).

Resultados

Ensaios in vitro de fenéis totais e potencial antioxidante (DPPH)
Para os ensaios de potencial antioxidante a fracado MeOH e a fracao AcOEt
apresentaram valores conforme descritos na tabela 1. Devido ao baixo potencial
antioxidante apresentado pela fracao AcOEt no teste de sequestro de DPPH°,
conforme este teste preliminar (CEso> 250 ug mL"), a fracao AcOEt foi descartada
para as analises posteriores tanto in vitro quanto in vivo.
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Tabela 1- Potencial antioxidante (DPPH"), porcentagem de atividade antioxidante (%
AA) e fendis totais do extrato da semente jatoba e os padroes Acido Ascorbico e Rutina

Amostra CEso % AA Fenois Totais
(Wg mL) (mg EAG g™)
MeOH 72,08 + 0,31 96,10 552,29 + 5,77
AcOEt > 250 Nao determinado | Nao determinado
Acido ascérbico | 36,22 + 0,24 93,57 | e
Rutina 41,83 + 0,25 96,52 | meeeeeeeeeeeeeeees

Analises do tecido hepatico

A atividade enzimatica da SOD, no tecido hepatico, ndo apresentou alteracoes
(Figura 1A). Porém na dosagem da enzima CAT observou-se uma diminuicao desta
no grupo PCM (PCM= 6,89 + 1,08 vs Controle = 9,47 + 1,31) e aumento da enzima
no grupo PCM+MeOH (PCM+MeOH= 9,20 + 1,73 vs PCM= 6,89 + 1,08) (Figura 1B).
Em adicao, a enzima GST apresentou uma reducao da sua atividade no grupo PCM
(PCM =0,85 + 0,11 vs Controle = 1,31 + 0,11) e retornou aos niveis do controle no
grupo PCM+MeOH (PCM+MeOH = 1,14 + 0,24 vs PCM= 0,85 + 0,11), (Fig. 1C).

Para os marcadores nao enzimaticos GSH e ASA foi observado diminuicao destes
marcadores no grupo PCM e aumento destes no grupo PCM+MeOH (Fig.1 D e E).
Para as proteinas carboniladas observou-se um aumento das mesmas em todos os
grupos tratados (Fig. 1 F).

‘m
g c
- 124 ' £
g Elﬁ %2,0
= i)
2 B2 80 o
°Sgd T a = 2.
a E. o 1 T T .
2 E g h LS T
o 44 e E
5 g 4 20,5
= . o
2 u} v - v - g_g 0 u} .
] = = = ] = = = 9 K] = = ;
A o O & & B T g oy & gc g o & i
= o + = o. + 3 JE = +
5 = 5 = S =
(&) o Q o - (] o
- 270 8: 1,8 a g a
c - B .
3 F T 2 3
+ * *
o 1,24 a *
EISU —J< " - ’ — “ —]— o T T T
= I o - E 5
£ a =
T 90 Q:D,ﬁ- o
8 5 g1
—_ £ o
3} =X =
u} =]
2 5 & & ez = £ ET 3 oz ot ¢
o & ] w a o w w (=4 2 ] w
+ +< +
D < + E c + F = +
9 = 2 = 9 =
- O < =] -2 O
a a o

Fig. 1- Efeito da fracdo MeOH das sementes de jatoba sob o estresse oxidativo induzido

por PCM em camundongos apos 7 dias de tratamento no tecido hepatico (n = 8 animais).

A: SOD; B: CAT; C: GST; D: GSH; E: ASA; F: CARBONIL. *p < 0,05 em comparacao com o
grupo controle. ** p <0,05 em comparacao com o grupo PCM. ANOVA de 1 via seguida
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pelo teste de Tukey.

Analises do tecido renal

Nos homogeneizados de tecido renal a enzima CAT nao sofreu alteracao em nossos
estudos (Fig. 2A). O marcador nao enzimatico GSH diminuiu seus indices no grupo
PCM (PCM= 38,09 + 5,75 vs Controle= 64,59 + 12,05) e houve uma reversao desta
alteracao no grupo MeOH (PCM+MeOH= 62,49 + 7,93 vs PCM= 38,09 + 5,75) (Fig.
2B). As proteinas carboniladas mostraram-se aumentadas no grupo PCM (PCM=
5,74 + 1,04 vs Controle= 3,07 + 0,68) e houve diminuicao desta aumento no grupo
tratado com a fracao (PCM+MeOH= 3,65 + 0,71 vs PCM= 5,74 + 1,04) (Fig. 2C).
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Fig. 2- Efeito da fracao MeOH das sementes de jatoba, sob o estresse oxidativo
induzido por PCM em camundongos apos 7 dias de tratamento no tecido renal (n = 8
animais). A: CAT; B: GSH; C: CARBONIL. *p < 0,05 em comparacao com o grupo
controle. **p <0,05 em comparacao com o grupo PCM.

Analises do tecido cerebral
Nas analises do tecido cerebral nao foram observadas diferencas significativas
entre os grupos nas dosagens de CAT e GSH, assim como também nao houve
alteracao significativa nos indices do marcador nao enzimatico ASA (Tabela 2). Ja
as dosagens de proteinas carboniladas tiveram uma elevacao no grupo PCM e uma
diminuicao desta elevacao no grupo MEOH quando este é comparado com PCM
(Tabela 2).

Tabela 2- Efeito da fracdo MeOH de sementes de jatoba em amostras de cérebro, no
modelo de estresse oxidativo induzido por PCM na CAT, GSH, ASA e CARBONIL.

GRUPOS CAT GSH ASA Carbonil
(umol H,0; min-' mg (umol de GSH mg (umol ASA g (nmol carbonil mg

proteina’’) proteina’') tecido) proteina’')

CONTROLE 5,44 + 0,34 82,58 + 8,25 0,52 + 0,06 4,24 + 0,38

PCM 6,04 + 0,69 85,23 + 13,92 0,54 + 0,08 5,43 + 0.89*

PCM+ 5,84 + 0,78 87,65 + 13,80 0,58 + 0,08 3,89 + 0,84*

MeOH

MeOH 5,99 + 0,71 84,92 + 10,91 0,59 + 0,05 3,77 + 0,69

‘p <0,05 em comparacao com o grupo controle. “p <0,05 em comparacao com o grupo PCM. (n = 8 camundongos).

Analises no plasma
Nas analises do plasma foi observado um aumento das enzimas AST e ALT somente
no grupo PCM (Tabela 3). A dosagem de glicose e colesterol nao apresentaram
alteracoes significativas nos grupos tratados (Tabela 3).
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Tabela 3- Efeito da fracao MeOH de sementes de jatoba em amostras de plasma
sanguineo, no modelo de estresse oxidativo induzido por PCM na AST, ALT, glicose e

Colesterol
Grupos AST ALT Glicose Colesterol
(uLm (UL (mg dL") (mg dL")
Controle 119,00 £ 25.43 53,69 £ 10.54 | 235,20 + 35,51 | 250,3 + 22,85
PCM 168,70 + 26,27* | 71,09 + 7,62* | 239,50 + 43,05 | 246,7 + 37,94
PCM+MeOH | 134,90 + 32.48 68,62 + 15,53 | 286,00 + 54,87 | 298,8 + 42,08
MeOH 83,81 + 17,64 51,94 + 10,95 | 257,70 = 51,26 | 268,1 + 42,02

"p <0,05 em comparagao com o grupo controle. “p <0,05 em comparacao com o grupo PCM. (n = 7-8 camundongos).

Discussao
O principal objetivo deste trabalho foi o de avaliar o potencial antioxidante e
hepatoprotetor do extrato das sementes de jatoba apos a administracao do
acetaminofeno (PCM). O PCM é um analgésico bastante seguro em doses
terapéuticas em adultos, mas em doses elevadas pode produzir necrose hepatica
devido a saturacao das vias metabdlicas principais levando o PCM a sofrer
oxidacao gerando metabolitos toxicos e deplecao da GSH.?) Este processo leva a
formacao de radicais livres ou espécies reativas de oxigénio ocasionando o
estresse oxidativo, que passam a serem combatidas pelas enzimas antioxidantes
endogenas como a superdxido dismutase, catalase, glutationa peroxidase e
antioxidantes nao enzimaticos. O estudo dos antioxidantes enzimaticos, nao
enzimaticos e a peroxidacao lipidica sao de grande importancia na avaliacao do
estresse oxidativo, pois este é referido como um processo que conduz a oxidacao
de biomoléculas com consequente perda de sua funcao bioldgica e desequilibrio
homeostatico, levando a dano oxidativo a células e tecidos.G%
O principal metabdlito toxico produzido pelo PCM no figado € o NAPQI,
inicialmente desintoxicado pela conjugacao com a glutationa reduzida (GSH) e,
em seguida, excretado pela urina na forma de acido mercapturico. Quando a
formacao de NAPQ| excede a taxa de desintoxicacao por GSH, ela oxida as
macromoléculas de tecido como os lipidios e grupo de proteinas. A exposicao dos
animais ao PCM levou a uma alteracao das funcoes hepaticas e na capacidade
antioxidante dos animais em estudo, sendo a diminuicao dos niveis de GSH em
homogeneizados de figado no grupo PCM um indicativo de dano hepatico
oxidativo. Ja os niveis elevados GSH no grupo que sofreu lesao e tratado com a
fracao, demonstrou um efeito antioxidante da semente da planta em estudo.
Okokon et al. 3" e Dash et al. 3%, também observaram elevacao dos niveis de
GSH em animais tratados com extrato de plantas apos lesao hepatica com PCM.
O efeito antioxidante da fracao MeOH do extrato das sementes de jatoba pode
ser explicado através das analises in vitro que demonstraram que a planta em
estudo contém grande quantidade de fenois totais (552,29 + 5,77 mg EAG g7').
Estes resultados estao de acordo com Veggi et al.®3), que também encontrou altas
atividade antioxidante e concentracao de compostos fenélicos na casca do jatoba.
As substancias naturais agem de diversas maneiras na acao antioxidante sendo
que os compostos fenolicos exercem principalmente acao na protecao da oxidacao
de lipidios e DNA.(9)
Na intoxicacao com PCM ocorrem alteracées em proteinas decorrentes do estresse
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oxidativo que é entao responsavel pela iniciacao e progresso do dano no figado.
Em relacao as proteinas carboniladas, observamos um aumento no grupo PCM e a
fracao nao foi capaz de interferir nesta alteracao. Embora a fracao tenha sido
eficiente na maioria das analises feitas no figado, é provavel que esta fracao
contenha algumas substancias que podem estar causando oxidacao de proteinas.
Por isso, € necessaria a realizacao de novos estudos para a confirmacao dos
metabdlitos secundarios ali presentes e assim poder ter uma explicacao acerca
deste efeito negativo.

As enzimas CAT e GST demonstraram diminuicdao da sua atividade apos a
administracao do PCM. Esta mesma atividade foi restaurada a niveis do controle
no grupo de animais que receberam a fracao da semente de jatoba. Neste
contexto, Shanmugam et al. 34 observaram restauracao da atividade da CAT com
a administracao de extrato etanolico de Caralluma umbellate (200 mg kg™'), apos
a administracao de paracetamol (800 mg kg, i.p) em ratos. Ja Ajiboye et al.G>
e Ajiboye®®  observaram recuperacao nas atividades da CAT e GST em ratos
tratados com extrato de Phyllanthus muellarianus (100, 200 e 400 mg kg' de
extrato de folhas) e Vitex doniana (0.2 a 1 mg mL' de extrato da fruta),
respectivamente, frente ao dano induzido por paracetamol.

Com relacdao ao antioxidante nao enzimatico, acido ascérbico, observamos
diminuicao dos seus indices no grupo PCM e aumento destes niveis no grupo
tratado com a planta em estudo. Wu et al. 7 demonstraram que a vitamina C
tem beneficios contra a lesao hepatica induzida por cantharidina, possivelmente
pela atenuacao da resposta inflamatoria e do estresse oxidativo. Kiziltas et al.(®
observou efeito hepatoprotetor no extrato das flores de Ferulago angulata, rico
em vitamina C e fenois.

A lesao hepatica induzida pelo PCM esta associada a um grande nUumero de
alteracoes bioquimicas atribuidas a liberacao de componentes intracelulares na
circulacao sanguinea como as enzimas ALT e AST, em vista que sua quantificacao
€ uma estimativa de dano hepatocelular, dado este que pode ser observado
somente no grupo que sofreu intoxicacao com o PCM. Nosso modelo experimental
vai de encontro com outros estudos, como o de Hamza et al.®) que também
encontraram elevacao das enzimas hepaticas em camundongos apos intoxicacao
aguda com PCM.

A fracao MeOH das sementes de jatoba, rica em compostos fenodlicos, apresentou
boa atividade antioxidante no tecido hepatico. Ja no tecido renal, a acao
antioxidante da fracao foi eficaz ao restabelecer os niveis alterados de GSH
ocasionados pelo PCM, além de reverter o aumento de proteinas carboniladas.
Isso pode ser decorrente da alta capacidade antioxidante (AA: 96,10%) da fracao
em estudo. Alguns estudos sugerem que os melhores resultados para atividade
antioxidante pelo método de sequestro do radical livre DPPH' concentram-se
preferencialmente nos compostos polares. Estes dados corroboram com diversos
trabalhos descritos na literatura que mostram a capacidade antioxidante de
extratos da planta em estudo. Dentre eles podemos destacar o de Oliveira et
al.®% que verificaram que tanto a parte vegetal como o método extrativo
influenciaram os niveis de compostos fendlicos de Hymenaea martiana Hayne.

O cérebro é muito suscetivel ao dano oxidativo em funcao da alta utilizacao de
oxigénio e elevada quantidade de lipidios ndo saturados e metais de transicao
como o ferro, além dos mecanismos deficientes em defesa antioxidante. !
Apesar do tratamento com a planta e o PCM nao terem influenciado na maioria
das analises, pode se constatar um aumento na carbonilacao de proteinas e um
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efeito benéfico, da fracao, em restabelecer este tecido do dano. As proteinas,
em conjunto com os lipideos, também sao alvo dos radicais livres, que foram
gerados neste modelo experimental. Este resultado positivo pode ser devido a
presenca de compostos fendlicos presentes nesta fracao obtida a partir do extrato
da semente da planta. Porém, sera importante, agora, investigar e identificar
quais os compostos presentes e assim, entender os efeitos positivos e negativos
que esta fracao metandlica apresentou neste estudo.
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