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Resumo

As espécies de Piper há muitos anos vem sendo estudadas por suas utilidades descobertas pelos nativos das 

de encontrar novos princípios ativos para o controle e tratamento de diversas patologias. Neste sentido, o presente 

brutos etanólicos de folhas de espécies de Piper. Os extratos foram preparados pelo método de maceração 

Piper arboreum Aubl. var. arboreum (EBEF1),  Sw (EBEF3). 
Os estudos farmacológicos demonstraram que o EBEF1 apresentou redução da resposta hipernociceptiva 
evidenciada em dois modelos, no teste de formalina e no teste de pressão crescente na pata, porém neste 
último, tal redução foi evidenciada somente quando foi administrada uma dose de reforço do extrato. Para 

cor pardo-amarelado, indicando a presença de catequinas, assim como, o EBEF1 apresentou maior potência em 
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Abstract

The Piper species for many years have been investigated for their utility discovered by the natives of the regions 

ingredients for controlling the progression of many diseases. The extracts were prepared by static maceration in 
Piper arboreum Aubl. var. arboreum 

(EBEF1),  Sw (EBEF3). The objective of this study was to 

. Pharmacological studies showed decreased of hypernociceptive response to EBEF1  evidenced in 
two models, the formalin test and the test of increasing pressure on the paw, but in the latter, such a reduction was 

used the method of myeloperoxidase. The results demonstrate the effectiveness of EBEF1 to reduce neutrophil 
migration into the paw tissue. The analysis phytochemical that gives us a qualitative compounds such as phenols, 

 

Introdução

uso de plantas medicinais regularmente para o tra-

dados da OMS, cerca de 65 a 80% da população 
mundial, não tem acesso ao atendimento primário de 
saúde e recorre à medicina tradicional, especialmen-
te ao uso de plantas medicinais, na procura do alívio 
para muitas doenças. A própria OMS não só reconhe-
ce como também estimula o uso das plantas medi-
cinais, embora recomende cuidados especiais com 

Atualmente, tem crescido o investimento da indústria 
farmacêutica em estudos que avaliam a atividade far-
macológica de plantas medicinais. Portanto, no Brasil, 
apesar de sua ampla biodiversidade poucas espécies 

-

(Calixto, 2003). Além disso, é importante salientar que 
-

temente recorre ao uso de plantas medicinais para o 
alívio ou mesmo tratamento de enfermidades.

As espécies do gênero Piper são um exemplo que é 
-

do Nordeste ao Sul do Brasil e também, abrangendo 

2002). Estas espécies tem sido extensivamente in-
vestigada como uma fonte de novos produtos na-

turais com potencial, como a atividade antitumoral, 

al., 2003; Lago et al., 2004; Sunila e Kuttan, 2004; 

São descritas várias utilidades das folhas de diferen-
tes espécies de Piper, como , são am-

tropicais e subtropicais da América do Sul como re-
-

-
-

ria (Rodrigues Silva et al., 2008) e de 

pelos malaios para tratar dores de cabeça, dores de 

Estudos avançados e intensivos dessas espécies 

pode-se citar, por exemplo, a vitexina, isovitexina e ra-

antioxidante e atividade antiradical livre obtidas a par-
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tir de . Também foram isoladas sitosterol, 

diidrochalcona como asebogenina, com atividade an-

, uma mistura 
de amidas piperovatina e piperlonguminina as quais 

-
mundongos (Rodrigues Silva et al., 2008).         

A preocupação global no desenvolvimento de novas 
estratégias terapêuticas para o tratamento de diver-

-
ção de novos fármacos. Atualmente, tem sido cres-
cente a preocupação da área médica em estratégias 
para o alívio e tratamento da dor, pois cerca de 30% 
da população brasileira é acometida por tal sintoma 
(Bergamo, 2011). O uso de plantas medicinais está 
sendo seriamente considerada como uma abordagem 
alternativa e complementar para o tratamento de do-
enças que necessitam de tratamento crônico (Singh 

Portanto, o estudo de compostos naturais ou sintéti-
cos, com possíveis efeitos analgésicos em patologias 
que apresentam respostas dolorosas é de considerá-

objetivo do presente trabalho foi avaliar a atividade 
-

mica dos extratos brutos etanólicos de folhas das es-
pécies de Piper.

Material e Métodos

Material botânico
-

bro de 2010. Após a coleta, foram feitas as exsicatas 

Piper ar-
boreum Aubl. var arboreum (RB 512651), Piper hem-

 Sw 
(RB 512653).

Preparação dos extratos. Os extratos foram prepa-
-

secas em estufa de circulação de ar a uma tempera-
tura constante de 40ºC. Em seguida, foram triturados 
em moinho de facas e colocados separadamente em 
maceração estática em etanol. Prosseguiu-se com a 

-
tando nos extratos brutos etanólicos de folhas de P. 
arboreum (EBEF1),  (EBEF2) e P. 

 (EBEF3). 

-
tos. Para a investigação da atividade farmacológica 

Swiss adultos (pesando aproximadamente 25 a 30g), 

(média de 23ºC) recebendo água e ração comercial à 
vontade. O protocolo para uso de animais em experi-

Piper. As alí-

-
mica, conforme a adaptação da metodologia descrita 

qualitativos e esta metodologia teve como objetivo 
detectar a presença das principais classes químicas: 

-
-

quinonas, triterpenóides e esteróides. 

. Os animais receberam adminis-
tração subplantar de 25 µL de uma solução de forma-
lina 1% na pata direita traseira (Parada et al., 2001). 

-

kg diluídos em água. Foi observado durante 30 minu-
tos o comportamento nociceptivo do animal o qual se 
manifesta através do ato de lamber ou  da pata. 

Teste de pressão crescente na pata. Os experimen-
-

co (Modelo 1601C, Life Sciences Instruments, Califór-

conectado a um contador digital de força expressa 
em gramas (g), a precisão do aparelho é de 0,1 g. O 
aparelho é calibrado para registrar uma força máxima 
de 150 g, mantendo a precisão de 0,1g até a força 
de 80g. O contato do transdutor de pressão à pata 

descartável de polipropileno com 0,5 mm2 -
tro adaptada a este. Os animais foram colocados em 
caixas de acrílico, cujo assoalho consiste de uma rede 
de malha igual a 5 mm2, constituída de arame não 
maleável de 1 mm de espessura, durante 15 minutos 
antes do experimento para adaptação ao ambiente. 
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Espelhos são posicionados 25 cm abaixo das caixas 
-

perfície plantar dos animais. O experimentador aplica, 
por entre as malhas da rede, uma pressão linearmen-
te crescente no centro da pata traseira direita do ani-

-
) da pata que recebeu o 

o animal apresentar três medidas similares com uma 
clara resposta de  após a retirada da pata. A 

a variação na pressão (reação em gramas) obtida, 
subtraindo-se a média de três valores expressos em 
gramas (força) observada antes do procedimento ex-
perimental (0 hora) da média de três valores em gra-
mas (força), após a administração dos estímulos que 
variam de acordo com o experimento. 

Teste do r r . Este método permite avaliar a to-

incoordenação motora dos animais, seja por sedação 

colocados no  60 minutos após os tratamen-

foram avaliados o número de quedas e o tempo de 
permanência dos animais na barra giratória. O núme-
ro máximo de quedas permitidas, foi de 3 sendo que, 

. O tempo máximo de permanência permitido 
no  foi de 1 minuto.

Teste de atividade da migração celular. Para avalia-
ção da migração neutrofílica para o tecido plantar, foi 

-

por tecido. As amostras do tecido foram coletadas 5 

amostras foram coletadas em tampão fosfato de po-

-
métrica cinética. Para a determinação do número de 

Análise Estatística. As análises estatísticas dos da-
-

-
ferroni (teste t) de acordo com as variáveis e grupos 
comparados. 

Resultados e Discussão

A atividade antinociceptiva dos EBEF1, EBEF2 e 

de 
-

de formalina é dividido em duas fases: a primeira (5 
minutos iniciais) é chamada de fase neurogênica, a 
qual é sensível a agentes opióides e a segunda fase 

-
to os EBEF2 e EBEF3 não apresentaram redução da 
resposta comportamental do animal em nenhuma das 
fases analisadas (Figura 1). Estes resultados sugerem 

-
tos de Piper
e Hwang, 2003), além disso, Silva (2002) demonstrou 
que a cubebina e outras lignanas isoladas de -
ba, bem como seus derivados semi-sintéticos, apre-

-

que o extrato aquoso de  apresenta 
atividade anti-nociceptiva mediada por opióides nos 
níveis periférico e central, bem como atividade anti-

os dados da literatura e do presente trabalho, reforçam 

um dos exemplares investigados de Piper.

-
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No EBF1, o teste para antocianidinas, antocianinas 

-
vonóis e xantonas. Com isso, são descritos que os 

antialergênicos (Miean e Mohamed, 2001), indican-
do o direcionamento do estudo de isolamento dessas 

-

EBEF1.

-
-

ção da cor comparado com o teste anterior (teste para 

-
cada, sugerindo que há presença de catequinas nas 
três espécies de Piper testadas.

Nos demais testes, fenóis e taninos, saponinas, qui-
nonas, cumarina, esteróides e triperpenóides, não 

-

-
Piper P. phi-

lippinum foram isoladas lignanas (piperphilippininas 
I-VI), amidas (philippinamida) e um arilpropanóide 
(Chen, Liao e Chen, 2007). Além disso, do fraciona-
mento guiado por bioatividade do extrato em acetato 
de etila das folhas de , foram isola-

-

dos frutos de P. nigrum, foi isolada o Isopiperolein B 

-

) 
e (

-

metanólico de folhas de  foi obtida um 
-

ranetina, metil-4 metoxidiidroferulato e uma mistura 
de derivados de ferulato de metila e diidroferulato 
(Moreira, Guimarães e Kaplan, 2000). Portanto, os 

-

tes grupos químicos nos diversos representantes do 
gênero Piper. Importante salientar que os respectivos 
constituintes químicos na sua grande maioria já apre-

Neste sentido os conjuntos de dados do presente 
trabalho corroboram com os dados da literatura, pois 

das folhas de Piper arboreum. Além disso, foi avaliado 

incoordenação motora. O resultado demonstra que o 
-

ção na coordenação motora dos animais tratados e 

crescente na pata (Cunha et al., 2005). Como estí-

glicano derivado da parede celular de 
, que por várias décadas vêm sendo utili-

imune inata, incluindo a ativação da via alternativa do 

produção de quimiocinas e mecanismos de fagocitose 

O EBEF1 apresentou redução da resposta hipernoci-
ceptiva plantar no teste de pressão crescente na pata, 
porém, tal redução, foi evidenciada somente quan-
do foi administrada uma dose de reforço do extrato. 
Este resultado demonstra a atividade analgésica do 
EBEF1, porém sugere que para este efeito, é neces-
sária a administração de uma dose superior do extra-
to, quando comparado ao resultado obtido no teste 
de formalina (Figura 1) e na atividade de migração 
celular (Figura 4). É importante salientar que no tes-
te de formalina, o tempo de avaliação foi de apenas 
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30 minutos, sendo que no teste de pressão crescente 
na pata, o tempo avaliado foi de 5 horas. Sugerindo, 
portanto, um tempo de meia-vida curto para o referido 
extrato (Figura 3). 

Para avaliação da migração neutrofílica para o te-

mieloperoxidase, o qual permite inferir indiretamente 
-

migração neutrofílica para o tecido plantar. A redução 

Conclusão

As espécies do gênero Piper são exemplos de plantas 
-

cobra, doenças do ducto biliar e fígado. Os resultados 
do presente estudo demonstram o potencial farmaco-
lógico de Piper arboreum -

maior quando comparada a atividade analgésica. As-

foi maior a presença de classes químicas, nos testes 
-

foi positiva para as três espécies de Piper estudadas.
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