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Resumo

Os envenenamentos decorrentes de picadas de serpentes foram classificados, em 2009, pela Organizagdo
Mundial da Satde, como doenca tropical negligenciada. No Brasil, o género Bothrops sp. é responsavel pela
maioria destes acidentes e, na regido Amazonica, grande parte dos relatos de ofidismo é atribuida a espécie
Bothrops atrox. Os venenos das espécies do género Bothrops sp. induzem diversos danos locais e sistémicos,
dentre esses destacam-se as alteragdes hemorragicas tanto no sitio da picada quanto em 6rgdos vitais. A
atividade hemorragica é causada pela agdo de metaloproteinases que induzem dano vascular e zonas
isquémicas que contribuem para o surgimento de necrose do tecido local, resultando em lesdo permanente e
amputacdo do membro afetado. O tratamento preconizado pelo Ministério da Salde do Brasil para esses
acidentes é a administracdo de antiveneno, entretanto, este imunobioldgico ndo neutraliza os efeitos locais de
forma eficaz. Além disso, as comunidades ribeirinhas da regido Norte do Brasil, devido as longas distancias
dos centros de saude, tém dificuldade de acesso ao tratamento soroterapico e na tentativa de suprir essa
deficiéncia utilizam plantas da medicina popular para bloquear as acfes induzidas pelos venenos de
serpentes. Esta revisdo visa mostrar 0s mecanismos e 0s componentes indutores da atividade hemorragica
dos venenos de serpentes do género Bothrops sp. bem como, apresentar as espécies vegetais testadas por
diferentes protocolos no bloqueio da atividade hemorragica induzida por esses venenos.

Palavras-Chave: Bothrops atrox, hemorragia, medicina popular, plantas antiofidicas.

Plant species used to block the hemorrhagic activity induced by the venoms from genus
Bothrops sp.: a review of the literature. Snakebite envenomation was classified in 2009 by the World
Health Organization as a neglected tropical disease. In Brazil, the genus Bothrops sp. is responsible for most
snakebite accidents and in the Amazon region the majority of envenomations are attributed to Bothrops
atrox. The venoms of species of the genus Bothrops sp. induce a range of local and systemic damage,
including coagulation changes that lead to hemorrhage at the bite site and in vital organs. Hemorrhagic
activity is caused by the action of metalloproteinases, which produce vascular damage and ischemic regions,
leading to necrosis of local tissue and permanent injury and making amputation of the affected limb
necessary. The treatment for Bothrops snakebites recommended by the Brazilian Ministry of Health consists
of administration of antivenom. However, the local effects of Bothrops snakebites are not fully neutralized
by antivenoms. Furthermore, because they are far from health centers, riverside communities in the North of
Brazil have difficulty getting access to antivenom therapy, for which they make up by using plant-based folk
medicine to inhibit the actions induced by snake venom. This review seeks to discuss the mechanisms and
components involved in the induction of hemorrhagic activity by venoms of snakes in the genus Bothrops sp.
and to describe several plant species that have been tested for their ability to inhibit the hemorrhagic activity
induced by these venoms.

Keywords: Bothrops atrox, hemorrhage, folk medicine, anti-snakebite plants.
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1. Introducéo

Os acidentes ofidicos representam um
importante problema de saude publica e afetam
principalmente habitantes de paises tropicais
(KASTURIRATNE et al., 2008). Em algumas
regibes do Brasil, esses envenenamentos causam
elevada morbidade e mortalidade, sobretudo por
causa da dificuldade de acesso aos servicos de
salde, para 0 tratamento  soroterapico
(CARDOSO, 2009). Outro fator que contribui
para 0 agravamento do quadro é a escassez do
soro antiofidico, que é o Unico tratamento
recomendado pelo Ministério da Saude do Brasil
para os acidentados por serpentes. Esse problema
é agravado principalmente nas regides Norte e
Nordeste do Brasil, onde a distribuigdo e o acesso
a soroterapia sdo precarios ou, em algumas
localidades inexistentes (DOS-SANTOS, 2009;
WEN et al., 2015).

Na Amazonia brasileira, 90% dos casos de
envenenamento por serpentes sdo atribuidos ao
género Bothrops sp. sendo a espécie B. atrox
considerada a principal causadora desses
acidentes. Porém, Bothrops atrox e Lachesis muta
muta compartilham o mesmo nome popular
“surucucu” em certas areas da Amazonia
brasileira, prejudicando a identificacdo da espécie
pela populagdo local (BERNARDE; GOMES,
2012), além da coexisténcia de outras espécies de
serpentes peconhentas. O envenenamento por
Bothrops atrox causa uma serie de complicagdes
resultantes da acdo de diferentes toxinas presentes
no veneno como metaloproteinases (SVMP),
fosfolipases Az (PLA,), serinoproteases (SVSP),
ou do sinergismo gerado pela agdo dessas
proteinas (CALVETE et al., 2011; BUSTILLO et
al.,, 2015). Os principais efeitos sistémicos
causados por essas toxinas sdo hemorragia,
coagulopatia, insuficiéncia renal e choque
cardiovascular.

A atividade hemorragica é um dos sintomas
mais graves no quadro de envenenamento por
serpentes do género Bothrops sp.. Essa atividade é
ocasionada pela acdo de metaloproteinases, as
quais desempenham papel importante no dano
vascular e subsequente geracdo de zonas
isquémicas, que contribuem em grande parte para
0 surgimento de necrose do tecido local,
resultando em amputacdo do membro afetado
(GUTIERREZ et al., 1988; WARRELL, 1992).

Muitas espécies vegetais da flora brasileira
sdo indicadas ou utilizadas popularmente no
tratamento dos pacientes acidentados por
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serpentes, porém, poucas tiveram suas atividades
validadas. Portanto, ap6s estudos que comprovem
suas eficécias, essas plantas medicinais poderdo
ser importantes aliadas a soroterapia contra a
hemorragia local e sistémica, causada pelo veneno
de serpentes do género Bothrops sp.

Sendo assim, esta revisao teve por objetivo
descrever 0s aspectos gerais da atividade
hemorrégica dos venenos de serpentes do género
Bothrops sp., bem como, descrever as espécies
vegetais testadas para o bloqueio da atividade
hemorrégica induzida pelos venenos botrépicos.

2. Metodologia

O conteldo desta pesquisa bibliografica foi
extraido dos seguintes sites de busca:
ScienceDirect, PubMed, Web of Science, SciELO,
Scopus, Scirus, dentre outros sitios da internet de
fontes oficiais, no periodo entre margo de 2013 a
dezembro de 2016. Os artigos publicados de
janeiro de 1985 a dezembro de 2016, que
apresentavam uma ou mais das palavras-chave
listadas a seguir, foram considerados: “Bothrops
sp.”, “Bothrops atrox”, “snake venom”,
“snakebite”, “hemorrhagic activity”, “antiophidic
plants”,  “antihemorrhagic  plants”,  “folk
medicine” ou suas respectivas versbes em
portugués, quando aplicadas. As palavras foram
usadas nas pesquisas bibliograficas ou associadas

ou isoladamente.

3.Revisdo Bibliogréafica
3.1. Acidentes por Bothrops sp. no Brasil e
Regido Norte

No Brasil, a média de acidentes ofidicos
notificados pelo SINAN (Sistema de Informagéo
de Agravos de Notificagdo) estd entre 27.000 e
29.000 anualmente e as principais espécies
causadoras, em ordem decrescente, sdo as
pertencentes aos géneros Bothrops sp., Crotalus
sp., Lachesis sp. e Micrurus sp. (BOCHNER et
al., 2014; DA-SILVA et al., 2015; FEITOSA et
al., 2015).

A maioria das vitimas é do sexo masculino,
em idade produtiva entre 20 a 59 anos e
consequentemente, nessa faixa etéria, estd o maior
nimero de 6bitos (BOCHNER et al., 2014; DA-
SILVA et al., 2015). No entanto, em pacientes
com idade igual ou acima 60 anos aumenta a
gravidade do quadro clinico e, com isso, 0 risco
de letalidade (DA-SILVA et al., 2015; FEITOSA
et al, 2015). Os locais anatdbmicos mais



acometidos nos acidentados sdo 0s pés e pernas,
0s quais representam cerca de 90% (WALDEZ,;
VOGT, 2009; FEITOSA et al., 2015).

Na regido Norte do pais, nas comunidades
ribeirinhas, as populagdes estdo mais expostas aos
acidentes ofidicos durante o periodo de cheia dos
rios, devido a diminuicdo da terra disponivel. Por
isso, a maioria dos acidentes esta relacionada as
atividades econémicas de extrativismo (coleta de
castanha, retirada de latex, etc.), agricultura e
caca, e também com a falta de equipamentos de
seguranca para a realizagdo dessas atividades,
como, luvas e calgados apropriados (BORGES et
al.,, 1999; DOS-SANTOS, 2009; WALDEZ;
VOGT, 2009).

No Brasil, mais da metade da populacdo
recebeu atendimento médico em até trés horas
apOs a picada, com excecdo da Regido Norte,
onde 42% foram atendidos dentro desse prazo,
porém, a maioria s6 foi atendida seis horas apds o
acidente (BOCHNER et al., 2014). A situacéo
ainda é mais precaria quando se trata das
populacdes ribeirinhas, nas quais 25% dos
pacientes receberam a soroterapia em tempo igual
ou superior a 24 horas, apés a ocorréncia da
picada (WALDEZ; VOGT, 2009).

Segundo estudo do perfil dos acidentes
ofidicos, no Brasil, no periodo de 2001 a 2010, foi
constatado que o maior nimero de notificacGes
ocorreu em 2010 (BOCHNER et al., 2014). O
acréscimo anual do numero de casos de ofidismo
ndo se deve apenas ao aumento do nimero de
acidentes, mas também as melhorias no sistema de
notificacdo e informacdo de salde. A taxa elevada
de acidentes pode, também, ser explicada pela
enorme capacidade que as serpentes tém de se
adaptarem a uma gama de ambientes, o que Ihes
permite habitar areas florestais e areas ocupadas
por seres humanos, resultantes da urbanizacdo.
Nos centros urbanos, tanto assentamentos
precarios nas periferias das cidades, como bairros
mais abastados préximos de areas de preservacao
natural, podem oferecer abrigo para as serpentes.
Portanto, os acidentes ofidicos ndo sdo problemas
apenas nas areas rurais e essas condicdes, junto ao
ecoturismo, tem contribuido para um fendémeno
chamado "urbanizacdo das picadas de serpentes”
(BOCHNER et al., 2014).

Entretanto, é provavel que as dificuldades
de acesso aos servicos de salde e problemas de
comunicacdo ainda possam contribuir para a
subnotificacdo dos acidentes, especialmente na
Regido Norte, onde as vitimas tém que percorrer
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longas distancias, com transportes precarios, entre
o local do acidente e o atendimento médico e por
vias de acesso como a fluvial, ou estradas sem
revestimento asfaltico (BORGES et al., 1999;
DOS-SANTOS, 2009; BOCHNER et al., 2014;
FEITOSA et al.,, 2015). Além disso, podem
ocorrer subnotificacbes quando pacientes, que
apresentam sintomas leves de picada, moram em
areas de dificil acesso e ndo relatam o caso aos
hospitais ou, ainda, quando o0 quadro do
envenenamento € muito grave levando o paciente
a Obito, no caminho para o atendimento médico
(FEITOSA et al., 2015). Por exemplo, para as
populagdes ribeirinhas ou indigenas, o dificil
acesso aos centros de salde para tratamento de
lesbes por animais pegconhentos resulta em um
ndmero de casos notificados, muito inferior ao
real (WEN et al., 2015).

3.2. Serpentes da regido Norte

Vérias espécies de serpentes, pertencentes
as familias Colubridae, Elapidae e Viperidae, sdo
encontradas na regido Norte do Brasil. Algumas
serpentes da familia Colubridae, apesar de
classicamente serem consideradas ndo
peconhentas por possuirem presas do tipo
opistoglifas, sdo capazes de injetar o veneno
produzido em suas glandulas, causando acidentes
graves em suas vitimas, como é o caso da cobra-
verde Phylodryas viridissimus (CAMPBELL et
al., 2004). As serpentes conhecidas como corais-
verdadeiras sdo distribuidas, no Brasil, nos
géneros Leptomicrurus sp. (trés espécies) e
Micrurus sp. (vinte e quatro espécies) que
pertencem a familia Elapidae. Dessas, grande
parte é encontrada na Regido Amazbnica, no
entanto, apesar da abundancia de espécies, sdo
raros 0s casos de acidentes registrados com
corais-verdadeiras (BERNARDE, 2011).

As serpentes responsaveis pela maioria dos
acidentes ofidicos, no Brasil, pertencem a familia
Viperidae com representante nos géneros
Bothrocophias sp., Bothrops sp., Crotalus sp. e
Lachesis sp. A espécie L. muta, conhecida como
surucucu-pico-de-jaca ou surucucu, é considerada
a maior serpente peconhenta do Novo Mundo. No
Brasil é encontrada nas zonas de florestas
Amazonica e Atlantica e é responsavel por cerca
de 10% dos acidentes confirmados (DOS-
SANTQOS, 2009; BERNARDE, 2011). A cascavel
e suas subespécies apresentam  muitas
controvérsias quanto a sua classificacdo, ora
sendo descritas como Crotalus durissus ora como



Caudisona durissa. Estas serpentes, no Norte do
Brasil, sdo encontradas na regido de lavrado do
Estado de Roraima, nas &reas de campo da llha do
Marajo (PA) e em Humaita (AM). Em um estudo
realizado entre 1992 e 1998 no Estado de Roraima
foi constatada a ocorréncia de 13,2% de acidentes
crotalico (NASCIMENTO, 2000), para outras
localidades ndo foram encontrados registros na
literatura.

Bothrops e Bothrocophias mais conhecidas
como jararacas sdo distribuidas em toda Regido
Amazbnica e, em algumas &reas podem ser
encontradas até cinco espécies diferentes (DOS-
SANTOS et al., 1995; DOS-SANTOS, 2009).
Apesar desse conhecimento, a maioria dos
acidentes € atribuida para a Bothrops atrox
(Figura 1), popularmente conhecida por: jararaca-
do-norte, jararaca-do-rabo-branco, surucucurana,
as formas juvenis sdo denominadas jipoboia e é
comum confundirem espécimes maiores com a
surucucu-pico-de-jaca. B. atrox foi descrita pelas
populagdes ribeirinhas como a espécie mais
agressiva, reagindo com ataque a aproximacoes
humanas. Em relatos de picados foi constatado
gue menos da metade de suas vitimas alegaram ter
realmente tocado na serpente (WALDEZ; VOGT,
2009), visto que essas serpentes possuem um
padrdo de coloracdo muito varidvel e frequentam
beiras de rios, corregos, igarapés e até arbustos
(DOS-SANTOS et al.,, 1995; MELGAREJO,
2009).

- gw"‘
Figura 1: Bothrops atrox

. Foto: Paulo Bernarde. ‘

3.3. Composicdo quimica dos venenos
botropicos e suas acdes bioldgicas.

Nos venenos de serpentes do género
Bothrops sp. 90% de seus pesos Ssecos sao
constituidos por proteinas como metaloproteinases
(SVMP), L-aminoacido oxidase (LAAO),
“lectina-like” do tipo C (CLECL), serinaproteases
(SVSP), fosfoplipases A, (PLA), dentre outras
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(FRANCA; MALAQUE, 2009; SOUSA et al.,
2013). Apesar da similaridade na composicéo, 0s
venenos de serpentes de um mesmo género,
geralmente  apresentam  variacbes inter e
intraespecificas. As variagdes intraespécies podem
ocorrer devido a fatores sazonais, ontogenéticos,
geograficos (interpopulaconais) e nutricionais
(CHIPPAUX et al., 1991; FURTADO et al., 1991;
FRANCA; MALAQUE, 2009; GUTIERREZ;
LOMONTE, 2009; CALVETE et al., 2011).

As principais atividades fisiopatolégicas
induzidas pelo veneno botropico sdo inflamagédo
aguda local, destirbios na coagulacdo e
hemorragia local e sistémica. A inflamagdo aguda
é caracterizada pela liberacdo de mediadores
inflamatdrios (eicosanoides, citocinas,
guimiocinas, anafilatoxinas - C3a, Cba, dentre
outras), promovendo a expressdo de moléculas de
adesdo celular, recrutamento de células, dentre
outros eventos. As células fagociticas como
mondcitos (macréfago residentes) e neutrofilos
recrutados para o local, exercem as suas fungdes
liberando espécies reativas de oxigénio, que
podem potencializar o dano causado pelo veneno
(TEIXEIRA et al., 2009), visto que as defesas
antioxidantes sdo comprometidas pelo estresse
oxidativo, apés picada de serpentes do género
Bothrops (CARDOSO et al., 2009b). No processo
de inflamagéo local h4 a formagdo de trombos na
microvasculatura devido a atividade coagulante,
seguindo de hipdxia, agravo do edema e necrose
tecidual. O veneno possui componentes ativadores
da coagulacdo sanguinea como a trombina-simile
gue cliva o fibrinogénio formando fibrina
intravascular levando a  incoagulabilidade
sanguinea (FRANCA; MALAQUE, 2009).

As principais complicac@es locais induzidas
pelo envenenamento sdo infecgdes, necrose e a
Sindrome Compartimental. As infec¢des locais
apresentadas na forma de abscessos, celulite e
erisipela resultam do crescimento de bactérias da
cavidade oral da serpente ou da propria pele da
vitima, ou do meio ambiente e os riscos de dano
por estes agentes aumentam quanto maior for o
tempo entre o acidente e o tratamento soroterapico
(OTERO et al., 2002; FRANCA; MALAQUE,
2009). O tratamento médico de infeccdo
secundaria, abscessos, necrose e Sindrome
Compartimental tem sido controverso, em parte
devido a falta de padronizagdo sobre
procedimentos e protocolos. Além disso, atraso no
atendimento médico juntamente com o uso de
substancias caseiras pode agravar o quadro clinico



do acidentado levando a complicacdes locais
muitas vezes irreversiveis (WEN et al., 2015).

A atividade hemorragica é um dos
principais sinais do envenenamento botrépico,
resultante da agdo de metaloproteinases (SVMP)
dependentes de zinco que podem romper o
endotélio vascular, degradando componentes da
matriz extracelular, além de agirem como
inibidoras de agregacdo plaquetéria (FRANCA;
MALAQUE, 2009; GUTIERREZ; LOMONTE,
2009).

3.4. Atividade Hemorréagica

As metaloproteinases dependentes de zinco
(SVMP) sdo classificadas em grupos de acordo
com a composi¢do de seus dominios enzimaticos
(GUTIERREZ; LOMONTE, 2009; BALDO et al.,
2010). O grupo das SVMP P-1 é composto por
enzimas que apresentam apenas o dominio
metaloproteinase, com baixa ou nenhuma
atividade hemorrdgica. O grupo P-Il inclui
enzimas que contém um dominio desintegrina e
um dominio metaloproteinase. As SVMP
pertencentes ao grupo P-l1Il  compreendem
metaloproteinase, com dominio desintegrina-
simile e dominio rico em cisteina em uma Unica
cadeia polipeptidica, e induzem alta atividade
hemorrégica. Por fim, as SVMP da classe P-1V
sdo heterodimeros, com uma subunidade
correspondente a uma cadeia de P-Ill ligado a
outra com dominio semelhante a lectina do tipo C
(BJARNASON; FOX, 1983; GUTIERREZ;
LOMONTE, 2009).

As SVMP dos tipos P-l1 e P-llIl podem
degradar os componentes da membrana basal
vascular como laminina, colageno tipo IV,
nidogénio, interferindo nos  componentes
envolvidos na adesdo entre células endoteliais e a
matriz extracelular, levando ao surgimento de
alteragdes dos vasos capilares e afetando a
organizagdo dos filamentos de actina, resultando
em morte celular por apoptose. Portanto, a
hidrélise de componentes da membrana basal
vascular causada pelas SVMP pode afetar a
estabilidade do endotélio, resultando em
hemorragia. Entretanto, a atividade catalitica
ocorre de forma parecida tanto em SVMP
hemorragicas (P-111) quanto nas ndo hemorrégicas
(P-1), indicando que essa hidrélise ndo é o Unico
mecanismo para o dano vascular induzido por
componentes  hemorragicos, presentes  nos
venenos botrépicos (BALDO et al., 2010). A
hemorragia local foi investigada pela injecdo de
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varias metaloproteinases hemorrégicas purificadas
e na maioria dos casos, as células endoteliais dos
vasos sanguineos capilares foram afetadas
rapidamente, ocasionando perda citoplasmatica,
resultando em camadas de células endoteliais
menos espessas criando lacunas na sua
continuidade, por onde  ocorreram  0S
extravasamentos de eritrocitos e de outros
componentes sanguineos. As primeiras alteracdes
ultraestruturais nos vasos sanguineos capilares
foram a queda do ndmero de vesiculas
pinocitéticas e um descolamento de células
endoteliais a partir da lamina basal. Além disso,
foram observadas pequenas projecdes
citoplasméticas ou  bolhas  nos  vasos
(GUTIERREZ; RUCAVADO, 2000).

Uma das toxinas responsaveis pela agdo
hemorragica do veneno de Bothrops jararaca, a
jararagina (PIlI) foi isolada, em 1992, e é bastante
estudada por pesquisadores do Brasil e de outros
paises. O mecanismo de acdo pelo qual a
jararagina induz a hemorragia, foi desvendado, em
2010, por pesquisadores do Instituto Butantan. A
jararagina se fixa as proximidades dos vasos,
ligando-se aos componentes da  matriz
extracelular, comprometendo sua integridade e
induzindo sangramento local (BALDO et al.,
2010). Entretanto, depois de estabelecida a lesdo
local, esta ndo é revertida pelo soro antibotropico.

Em um estudo foram comparados,
simultaneamente, a composicdo e reatividade de
venenos coletados de seis espécies de serpentes ao
antiveneno botrdpico, distribuidas em trés clados
filogenéticos distintos: Bothrops, Bothropoides e
Rhinocerophis. Os resultados mostraram que as
SVMPs de classe IIl (P-11l) sdo os imundgenos
predominantes nos venenos de serpentes do
complexo Bothrops. Além disso, as SVMPs de
todos os venenos botrépicos estudados foram
reconhecidas de forma cruzada pelos anticorpos
do antiveneno independentemente da sua inclusdo
no “pool” de imunizagdo. Esta seria uma
evidéncia sobre a eficacia do antiveneno, visto
gue as SVMPs P-lll estdo relacionadas com 0s
sintomas importantes de envenenamentos locais e
sistémicos, tais como hemorragia, ativacdo de
fatores de coagulacdo e inibicdo da agregacdo
plaquetaria (SOUSA et al., 2013). No entanto, 0s
altos titulos de anticorpos ou reagdes-cruzadas
obtidas em ensaios imunoenzimaticos para 0S
antivenenos, nao indicam  eficacia na
neutralizacdo das atividades dos venenos como €
observada em testes in vivo. Portanto, a inclusao



ou exclusdo de venenos em “pool” de imunizagdo
para obtencdo de imunobiol6gicos ndo podem ser
baseadas apenas em ensaios in vitro.

Ao descobrir como a toxina age e induz,
por exemplo, a hemorragia é possivel investigar
tratamentos complementares para as vitimas de
envenenamento por serpentes. Como exposto, 0s
efeitos sisttmicos causados pelo veneno de
Bothrops atrox s&o normalmente neutralizados
apos a administracdo do soro antibotropico,
porém, a neutralizacdo dos constituintes do
veneno indutores de danos locais é limitada
(CARDOSO et al., 2009a). Isto levou a
necessidade de investigar novos componentes que
posam inibir esses danos locais, dentre esses a
hemorragia. Diversos estudos tém avaliado o
potencial antiofidico de plantas, seja como
coadjuvantes a soroterapia ou como medicamento
alternativo quando ndo ha disponibilidade do
antiveneno (OTERO et al.,, 2000; CARDOSO,
2009; MOURA et al., 2015).

3.5. Plantas medicinais testadas contra
atividade hemorragica induzida por
venenos botrdpicos

Os primeiros relatos de espécies com
propriedades antiofidicas foram feitos no século
XIX, mas a partir da década de 1970, além de
citar o uso popular, as atividades das plantas
passaram a ser investigadas: bioldgica, bioquimica
e farmacologicamente, por meio de experimentos
controlados (VILAR et al., 2005).

No Brasil, muitas plantas sdo utilizadas
tradicionalmente em casos de envenenamento por
serpentes, sobretudo, na regido Norte do Pais,
onde é dificil o acesso ao tratamento convencional
(MOURA et al., 2015).

Nos Gltimos 30 anos houve um expressivo
avanco nos estudos com plantas antiofidicas, e no
levantamento bibliogréafico realizado nos sites de
busca foram encontrados 102 artigos cientificos
com plantas testadas frente as diversas atividades
bioldgicas induzidas pelos venenos de serpentes
do género Bothrops sp.

Do total desses 102 trabalhos, 39 artigos
(38,2%) (Tabela 1), avaliaram o potencial de
espécies vegetais frente a atividade hemorragica
dos venenos de Bothrops sp., tais como: Bothrops
jararaca e Bothrops jararacussu (25,6%, cada
espécie); Bothrops atrox (23%); Bothrops
moojeni, Bothrops alternatus e Bothrops neuwiedi
(15,3%, cada espécie); Bothrops asper (12,8%);
Bothrops pauloensis, metaloproteases isoladas
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(10,2% cada), e Bothrops pirajai (7,6%). Os
paises de origem dos trabalhos foram Brasil 82%,
Colombia 12,8%, Costa Rica 5,1% e Argentina
2,5%. No total, foram estudadas 164 espécies de
plantas, pertencentes a 70 familias. Todas as
partes das plantas foram avaliadas, porém as mais
representativas foram: folhas (58,9 %), cascas
(20,5%), raizes (15,3%), caule (12,8%) e
sementes (7,6%). As formas de uso tradicional das
espécies foram infusdo (15,3%), cataplasma e
decoccdo (12,6%, cada), cha e tintura (5,1%,
cada). As plantas foram testadas nos artigos como:
extrato aquoso (48,7%); compostos isolados
(25,6%); extrato etandlico (15,3%); fracOes
(10,2%); extrato metandlico (7,6%); extratos:
diclorometano, hidroalcéolico e hexanico (5,1%
cada); extrato acetato de etila (2,5%); maceragdo e
Oleo essencial (2,5%, cada). As metodologias
utilizadas para avaliacdo dos extratos das plantas
foram: pré-incubacdo (87,1%), pds-tratamento via
oral (12,8%), pré-tratamento via oral (10,2%), via
intradérmica (5,1%), aplicacdo tdpica, Vvia
subcutdnea ou via intraperitoneal (2,5%, cada
uma). Quanto ao percentual de inibicdo das
espécies vegetais contra a atividade hemorragica
dos venenos de Bothrops sp., 21,9% bloquearam
totalmente, 45,1% parcialmente e 29,8% néo
foram capazes de reduzir a hemorragia. Quando
avaliado o percentual de inibicdo de cada
tratamento, os resultados foram: Pré-incubacgdo
(blogueio total - 28,1%, parcial - 36,3%, e
ausente- 35,6%); no Pré-tratamento, por via oral,
s6 houve blogueio parcial; no Pés-tratamento, por
via oral, 13,3% das espécies bloquearam
parcialmente, em 80% das espécies o bloqueio foi
inferior a 20% e em 6,6% ndo houve bloqueio da
hemorragia; no protocolo de Aplicacdo Tdpica sO
houve bloqueio parcial, assim como nas vias
intradérmica e intraperitoneal.

Em um levantamento  etnobotanico
realizado, pelo nosso grupo, em comunidades de
Santarém, Regido Oeste do Para, foram citadas 24
espécies de plantas de uso antiofidico e doze
dessas espéecies foram capazes de reduzir, em
diferentes porcentagens, a atividade hemorrégica
induzida pelo veneno de Bothrops jararaca,
seguindo protocolo de pré-incubacdo (MOURA et
al., 2015)

No estudo realizado por CASTRO e
colaboradores (1999), foram avaliadas 48 espécies
vegetais da Costa Rica quanto ao potencial anti-
hemorrégico frente ao veneno de Bothrops asper
e, dentre as plantas avaliadas, dez inibiram



totalmente a atividade hemorrégica pelo protocolo
de pré-incubac&o.

Dentre o0s artigos encontrados neste
levantamento, o de OTERO et al. (2000) (Tabela
2), chamou atencdo por ter avaliado 75 espécies
vegetais (extrato etanolico) frente a atividade
hemorragica do veneno de Bothrops atrox,
seguindo protocolo de pré-incubacdo. Os
resultados mostraram que 12 dessas espécies
bloquearam  100%, 31 parcialmente, 15
bloquearam levemente e em 17 ndo houve
bloqueio da atividade hemorragica. As 12
espécies que bloquearam 100% essa atividade na
pré-incubacdo, foram avaliadas em pré-tratamento
pelas vias oral, intraperitoneal e intravenosa. Os
resultados obtidos de blogueio ndo ultrapassaram
25% e algumas espécies ndo foram capazes de
bloquear a atividade hemorragica do veneno.

Os resultados véo de encontro ao que foi
observado em experimentos do nosso grupo com a
Connarus favosus, que blogqueou 100% a
atividade hemorragica quando o extrato foi pré-
incubado com o veneno de Bothrops atrox, e
quando avaliada por via oral teve redugdo maxima
de 66,3%. A redugdo obtida de 100% na pré-
incubacéo das  atividades hemorragica,
fosfolipésica e coagulante sdo devidas a presenca
de componentes quelantes nos extratos vegetais,
tais como taninos condensados e hidrolisaveis,
presentes em grandes quantidades, como
observado no extrato aquoso de Connarus favosus
(Silva et al., 2016).

3.6. Connarus favosus Planch.
(Connaraceae)

Connarus favosus Planch., conhecida
popularmente como “Veronica”, foi uma das
espécies vegetais citadas no levantamento
etnobotanico (MOURA et al., 2015). Esta espécie
C. favosus (Figura 2), pertence a familia
Connaraceae, a qual é representada, no Brasil, por
aproximadamente 72 espécies distribuidas em
cinco géneros: Bernardinia sp. Planch.,
Cnestidium sp. Planch., Connarus sp. Planch.,
Pseudoconnarus sp. Radlk. e Rourea sp. Aubl.

A Connarus favosus é endémica do Brasil,
pode ser encontrada em trés regides, nos estados
do Amazonas, Para, Ceara, Maranhdo e Mato
Grosso (FORERO, 1983).

A casca de C. favosus €& comumente
utilizada pela populacdo tradicional para
tratamento de acidentes ofidicos (MOURA et al.,
2013; MOURA et al., 2015). O extrato aquoso da
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casca foi eficaz no bloqueio das atividades
hemorrédgica,  coagulante,  fosfolipasica e

edematogénica induzidas pelo veneno de Bothrops
atrox (MOURA et al., 2013) e hemorrégica do
veneno de Bothrops jararaca, testadas pelo
protocolo de pré-incubacdo (MOURA et al.,
2015).

it |

Figura 2 - Aspecto geral de Connarus favosus Planch. A)
Arbusto; B) Folhas (visao adaxial); C) Folhas (visdo abaxial);
D) Tronco; E) Secagem das cascas (temperatura ambiente);
F) Cascas secas para trituracdo. Fotos: Thais Pereira da Silva.

Outros estudos com espécies do género
Connarus sp. avaliaram o potencial depressor do
sistema nervoso central, antidiarreico, analgésico,
antifangico, antiofidico, anti-inflamatdrio,
antipirético, anti-hipertensivo, antibacteriano,
antiedematogénico, anti-hemorragico, entre outras
atividades (SRITHI et al., 2009; PARACAMPO,
2011; MOURA et al., 2013; CORREIA-DA-
COSTA etal., 2014; MOURA et al., 2015).

Em nosso estudo o extrato aquoso das
cascas de Connarus favosus foi avaliado frente
atividade hemorragica, do veneno de Bothrops
atrox, por trés  diferentes  protocolos
experimentais: pré-tratamento, poés-tratamento e
tratamento coadjuvante. O preparo do cha
(decoccdo), as doses e a via de administracdo
(oral) foram as mesmas utilizadas pela populacéo.
No pré-tratamento os animais receberam o extrato
uma hora antes da injecdo de veneno, pois alguns
moradores das comunidades bebem o cha antes de
irem para a mata, como prevencdo. No pOs-
tratamento os animais receberam o veneno e, em
seguida, a dose do extrato por via oral. Os animais
do tratamento coadjuvante receberam 0 soro
antibotropico pela via endovenosa, o extrato pela
via oral logo apds a injecdo do veneno. Os
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resultados mostraram que houve inibicdo da
hemorragia pelos trés tipos de protocolos testados
e que essa espécie vegetal poderd ser utilizada
para o tratamento complementar de picadas por
serpentes, apds 0s experimentos preconizados pela
ANVISA (Silva et al., 2016).

Esses resultados sdo promissores para a
Connarus favosus visto que foram originados de
testes in vivo que simulavam o uso tradicional,
pois a maioria das espécies vegetais consideradas
anti-hemorragicas, na literatura, foi testada em
ensaios que utilizam a metodologia de pré-
incubacdo, como exposto no topico anterior desta
revisdo, sobre espécies vegetais com acdo anti-
hemorrégica contra veneno de serpentes Bothrops
atrox (Tabela 2).

Os grupos de metabdlitos secundarios
encontrados no extrato de Connarus favosus por
ensaio de prospeccao fitoquimica foram auronas,
catequinas, chalconas, flavonas, flavondis,
leucoantocianidinas, fendis, esteroides e taninos, o
que coincide com os resultados encontrados por
MOURA e colaboradores (2013; 2015), onde foi
detectada presenca das classes fenois e taninos,
além de cumarinas. Estes compostos fenolicos
podem interagir com as proteinas do veneno que
apresentem ions em suas composic¢des, formando
grandes complexos, como Mors e colaboradores
(2000) relataram anteriormente, que muitos
componentes quimicos contidos nos extratos
vegetais como alcaloides, taninos, flavonoides,
triterpenos, ligninas tem a capacidade de inibir o
veneno de serpentes, ou interagindo com as
macromoléculas ou quelando ions importantes
para suas atividades enzimaticas.

Os taninos sdo compostos fendlicos de
grande interesse econbmico e ecoldgico e
possuem a capacidade de quelar fons metais,
podendo precipitar proteinas e formar complexos
com metais como Zn* e Ca? (CASTRO et al.,
1999). Séo conhecidos pela sua capacidade de
bloquear diversas atividades bioldgicas induzidas
pelos venenos de serpentes, principalmente
atividade hemorragica, hemolitica e coagulante, as
guais sdo induzidas por componentes que
dependem de ions ou em suas estruturas ou como
cofatores  para  exercerem  suas  acOes
(PITHAYANUKUL et al., 2009;
AMBIKABOTHY et al.,, 2011). Por exemplo,
formam complexos com 0 zinco presente em
sitios ativos de metaloproteinases hemorragicas de
venenos de serpentes, tornando-as inativas
(CASTRO et al., 1999).
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Apesar dessas evidéncias, as plantas
antiofidicas tém sido estudadas, na maioria das
vezes, por ensaios de pré-incubacdo, como
observado nesta revisdo, na qual 87,1% dos
trabalhos foram realizados utilizando esse método.
A pré-incubacdo consiste em manter por 30
minutos a 37 °C, a mistura de venenos ou com
extratos ou compostos isolados da planta teste.
Apbés, a mistura € aplicada em animais
experimentais e os resultados obtidos podem
superestimar a atividade antiofidica de algumas
espécies vegetais estudadas, devido a presenca de
componentes quelantes (MORS et al., 2000;
MOURA et al., 2014).

3. Concluséo

Nesta reviséo foram abordados os acidentes
ofidicos na Regido Norte, fatores epidemioldgicos
e as espécies de serpentes envolvidas no ofidismo,
evidenciando que Bothrops atrox € a espécie
responsavel pela maior parte dos acidentes nessa
regido do pais. A hemorragia é o sintoma mais
grave do envenenamento botrépico e os danos
locais como abscessos, necrose e Sindrome
Compartimental ~ podem  causar  sequelas
permanentes e irreversiveis.

O levantamento das plantas, com potencial
antiofidico frente a atividade hemorragica dos
venenos de serpentes do género Bothrops sp.,
revelou que a maioria é testada pelo protocolo de
pré-incubacdo  resultando em  bloqueios
superestimados com a inibigdo total da atividade,
0 que difere dos resultados, quando os extratos
vegetais sdo testados pela via de uso tradicional.
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Tabela 1 - Lista de espécies vegetais testadas contra a atividade hemorragica do veneno de serpentes do género Bothrops sp.
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Espécie planta/Familia Pais de Espécie de Parte da Utilizacdo Tipo de extrato Metodologia Inibicdo da Autores
origem serpente planta popular utilizada hemorragia
Hypericum brasiliense* Brasil B. jararaca Planta inteira * Etandlico Pré-incubacéo Total Aaslsagonile t
Cissampelos parreira Costa L x . Badilla et
(Menispermaceae) Rica B. asper Folhas Cataplasma Aquoso Pré-incubacédo Parcial al.. 2008
Parcial (B.
B. jararacussu, B. jararacussu)
Mandevilla velutina . moojeni, B. Folhas e x [ x Total (B. Biondo et
(Apocynaceae) Brasil alternatus, B. caule Infusdo Aquoso Pré-incubagdo moojeni, B. al., 2013
pirajai alternatus, B.
pirajai)
Brosimum guinanensis* Brasil B. atrox Folhas Cataplasma Aquoso Pré-incubacéo Parcial Z'gfn;%ﬂ
M . . : . x . « : Borges et al.,
usa paradisiaca L. (Musaceae) Brasil B. jararacussu Caule Maceragdo Pré-incubacédo Parcial 2005
B. asper, B.
Casearia Sylvestris . jararacussu, B. - L x . Borges et al.,
(Flacourtiaceae) Brasil neuwiedi, B, Folhas Aquoso Pré-incubacéo Parcial 2001
pirajai
Bidens pilosa,
Mikania guaco, Neurolaena
lobata, Vemonia
patens (Asteraceae), Asclepias
curassavica (Asclepiadaceae),
Annona purpurea, Rollinia Folhas,
. Total (10
mucosa(Annonaceae), Allamanda madeira, .
F ~ . o plantas), Parcial
catharti Costa botdes - Hidroalcoolicos L « Castro et al.,
. . . . B. asper . , Pré-incubacéo (8 plantas),
ca (Apocinaceae), Aristolochia Rica florais, flores, (etanol/agua) 1999
X : ) . ) Ausente (30
grandiflora (Aristolochiaceae), cortex, latex, plantas)

Bursera simaruba (Burseraceae),
Tabebuia palmeri (Bignoniaceae),
Clusia palmana, Clusia torresii,
Hypericum
strictum, Hypericum
irazuensis, Tovomita

raiz, semente
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sp. (Clusiaceae), Fevillea
cordifolia (Cucurbitaceae),
Vibumum costaricanum
(Caprifoliaceae), Terminalia
oblonga (Combretaceae), Zebrina
pendula (Commeliniaceae), Croton
draco (Euphorbiaceae), Casearia
silvestres (Flacourtiaceae), Ocotea
holdridgeina,

Ocotea. valerianoides, Ocotea
insularis, Phoebe brenesil, Persea
americana var Hass (Lauraceae),

Satureja brownei (Lamiaceae),

Platymiscium pleiostachyum,
Senna emarginata, Gli
ricidia sepium (Leguminoseae),
Sansevieria guineenses (Liliaceae),

Buddleia nitida (Loganiaceae),

Cedrela tonduzii (Meliaceae),
Dorstenia contrajerba (Moraceae
), Virola koschnyi (Myristicaceae),

Pimenta dioica (Myrtaceae),
Pimenta darienensis (Piperaceae),
Petiveria alliaceae
(Phytolacaceae), Genipa
americana (Rubiaceae
), Picramnia antidesma, P.
teapensis (Simaroubaceae),
Sapindus saponéria (Sapindaceae),
Smilax cuculmeca (Smilacaceae
) Citharexylum macrodenium,
Duranta repens,
Stachytarpheta jamaicensis,
Verbena litoralis (Verbenaceae)

B. atrox, B. Total (B. .
Pentaclethra macroloba . . . x . Da Silva et
. Brasil jararacussu, pool Cascas Cataplasma Aquoso Pré-incubagéo jararacussu),
(Mimosaceae) . al., 2005
de Bothrops sp. Parcial (B.

o1
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Sapindus saponaria (Sapindaceae)

Pentaclethra macroloba

(Mimosaceae) =

Clusia fluminensis (Clusiaceae

Lindl.
(=Guittiferae Juss.)

Croton urucurana Baillon

(Euphorbiaceae)

Jatropha gossypiifolia L.

(Euphorbiaceae)

Combretum leprosum (*)

Serjania erecta (Sapindaceae)

Curcuma longa
(Zingiberaceae)

Renealmia alpinia (Zingiberaceae)

Casearia

mariquitensis (Flacourtiaceae)

Baccharis trimera (Asteraceae)

Brasil

Brasil

Brasil

Brasil

Brasil

Brasil

Brasil

Brasil

Colombia

Brasil

Brasil

(Instituto
Butantan)

B. jararacussu, B.
moojeni, B.
alternatus

B. atrox
B. moojeni
B. neuwiedi

B. pirajai

B. jararaca

B. jararaca

B. jararaca

B. jararaca

B. jararacussu

B. jararaca

B. asper

B. neuwiedi, B.
pauloensis
Bothrops sp. e
metaloprotease

Cascas

Cascas

Folhas

Raizes

Caule e
folhas

Raizes

Folhas

Folhas

Partes aéreas

Cataplasma

*

Cha

Infusdo e
decoccéo

*

Composto
isolado

Diclorometano,
hexanico,
metanolico,
acetato,
compostos
isolados

Aquoso e fragbes

Aguoso

Etandlico e
composto isolado
(acido
arjunélico)

Metandlico e
fracdes
Composto
isolado

Diclorometano e
composto isolado
Aquoso

Composto
isolado

Pré-incubacéo

Pré-incubacédo

Pré-incubacéo e
via intradérmica

Pré-incubacéo

Pré-tratamento
(via oral)

Pré-incubacéo,
pré e pos-
tratamento (via
oral)

Pré-incubacéo

Pré-incubacéo
Pré-incubacéo

Pré-incubacéo

Pré-incubacéo

atrox, pool de
Bothrops sp.)

Parcial

Parcial

Parcial

Parcial

Parcial

Total (pré-
incubacdo com
extrato e acido

arjunolico),

Parcial (pré-
tratamento com

0 extrato)

Parcial

Parcial

Parcial

Parcial

Parcial

Da Silva et
al., 2012

Da Silva et
al., 2007

De Oliveira
et al., 2014

Esmeraldino
etal., 2005
Félix-Silva
et al., 2014

Fernandes et
al., 2014

Fernandes et
al., 2011
Ferreira et
al., 1992
Gomez-
Bentacur et
al., 2014
Izidoro et
al., 2013
Januario et
al., 2004
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Mikania glomerata (Asteraceae)

Eclipta prostrata
(Asteraceae)

Curcuma longa L. (Zingiberaceae)
e Aristolochia cymbifera
L. (Aristolochiaceae)

Schizolobium
parahyba (Caesalpinoideae)

Bombacopsis glabra

Bellucia dichotoma Cogn.
(Melastomataceae)

Bellucia dichotoma
(Melastomataceae), Aniba fragrans
(Lauraceae), Anonna montana
(Annonaceae), Connarus favosus
(Connaraceae), Justicia pectoralis
(Acanthaceae), Plathymenia
reticulata (Fabaceae),
Philodendron megalophyllum
(Araceae), Cassia fistula
(Fabaceae), Libidibia férrea
(Fabaceae), Crataeva benthamii
(Capparaceae), Kalanchoe
brasiliensis (Crassulaceae),

Brasil

Brasil

Brasil

Brasil

Brasil

Brasil

Brasil

(Bjussu-MP-I)
B. jararacussu, B.
moojeni, B.
alternatus, B.
neuwiedi,

B. jararaca

B. alternatus

B. pauloensis
B. pauloensis e

jararagina

B. atrox

B. jararaca

Folhas,
Caules e
raizes

Parte aérea

Rizomas e
folhas

Folhas

Cascae
raizes

Cascas

Cascas,
folhas,
entrecascas,
sementes

Infusdo

Chae
infusdo

Cha por
decoccéo

Ché
(decocgdo e
infusdo),
tintura,
cataplasma

Aguoso

Aquoso e
compostos
isolados

Aqguoso-
isopropanol

Aguoso

Hexanico e
composto isolado

Aqguoso

AQuOs0s

Pré-incubacéo

Pré-incubacédo

Aplicacéo topica
e subcutanea

Pré-incubacéo e
pos-tratamento
(via oral)

Pré-tratamento
(via
intradérmica)

Pré-incubaco,
Pré e pos-
tratamento (via
oral)

Pré-incubacéo

Parcial

Parcial

Parcial

Total (pré-

incubacéo),
Parcial (pos-
tratamtento)

Parcial

Total (pré-
incubacéo),
Parcial (pré-
tratamento),
Ausente (pds-
tratamento)

Total (4
plantas), Parcial
(6 plantas)
Ausente (2
plantas)

Maiorano et
al., 2005

Melo et al.,
1994

Melo et al.,
2007

Mendes et
al., 2008

Mendes et
al., 2013

Moura et al.,
2014

Moura et al.,
2015
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Dipterix odorata
( Fabaceae)

Plathymenia reticulata (Fabaceae)

Mikania glomerata (Asteraceae)

Mouriri
pusa, Byrsonima crassa, Davilla
elliptica Strychnos pseudoquina

Bauhinia forficata (Leguminosae)

75 espécies (vide tabela 2)

Renealmia alpinia (Zingiberaceae)

Costus spicatus (Costaceae)

Brownea rosademonte

Humirianthera ampla
(Icacinaceae)

Nectandra angustifolia

Solanum campaniforme
(Solanaceae)
Schizolobium parahyba (Fabaceae)

Brasil

Brasil

Brasil

Brasil

Colombia

Colombia

Brasil

Colombia

Brasil

Argentina

Brasil

Brasil

B. atrox

B. jararaca

B. jararaca

B. jararacussu, B.
moojeni, B.
alternatus, B.
neuwiedi,

B. atrox

Batx-I
(metaloproteinase

isolada de B. atrox)

B. atrox

B. asper

B. atrox

B. neuwiedi
diporus

B. pauloensis

B. alternatus e B.

Cascas

Folhas

Folhas

Partes aéreas

Planta inteira,
ramos, caule,
rizomas,
frutos,
cascas,
raizes,
sementes

Folhas

Folhas

Folhas

Raizes

Folhas

Folhas
Folhas

Cha
(decocgéo)

*

Chéa
(decocgéo)

*

Tintura

Aquoso
Extrato
hidroalcodlico
Extrato

metanolico e
fracOes

Extrato aquoso

Extrato etandlico

Extrato etandlico

Extrato aquoso

Extrato etandlico

Extrato etandlico

Oleo essencial

Compostos
isolados
Extrato aquoso e

Pré e Pos-
tratamento (via
oral)

Pré-incubacédo

Pré-incubacédo

Pré-incubacéo

Pré-incubaco,
Pos-tratamento
(via oral,
intravenoso e
intraperitoneal)

Pré-incubacéo

Pré-incubacéo

Pré-incubacéo

Pré-incubacéo,
Pré e pos-
tratamento (via
oral)

*

Pré-incubacéo

Pré-incubagéo

Parcial

Parcial

Total (3
plantas), Parcial
(1 planta)

Parcial

Total (12
plantas), Parcial
(31 plantas),
Muito baixa (15
plantas)
Ausente (17
plantas)

Parcial

Ausente

Parcial

Parcial

Parcial
Total

Moura et
al.,2016

Mouréo et
al., 2014
Nishijima et
al., 2009

Oliveira et
al., 2005

Otero et al.,
2000

Patifio et al.,
2012

Picango et
al., 2016
Salazar et
al., 2014

Strauch et
al., 2013

Torres et al.,
2010
Torres et al.,
2011
Vale et al.,

54



Scientia Amazonia, v. 6, n. 2, 36-57, 2017
Revista on-line http://www.scientia-amazonia.org
ISSN:2238.1910

Schizolobium parahyba (Fabaceae)

Brasil

moojeni fracdes
B. jararacussu e x Extrato aquoso e
. Folhas Infuséo .
Bjussu MP-I composto isolado

Pré-incubacéo

Parcial

2008
Vale et al.,
2011

* Dados ndo disponiveis;

Inibi¢do Total (100%) - Levemente (até 25%) - Parcial (acima de 25%) - Ausente (zero)
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Tabela 2 - Lista de espécies vegetais testadas frente a atividade hemorragica do veneno de serpentes
Bothrops atrox seguindo protocolo de pré-incubacéo. Inibicao Total (100%); Parcial (acima de 25%);
Levemente (até 25%); Ausente (zero). Tabela adaptada de Otero et al., 2000.

Espécie de planta Familia Parte utilizada Inibicdo da
hemorragia
Justicia secunda Acanthaceae Planta inteira Ausente
Achyranthes aspera Amaranthaceae Planta inteira Levemente
Allamanda catartica Apocynaceae Folhas, ramos e caule Parcial
Alocasia cucullata Araceae Rizomas Levemente
Dieffenbachia longispatha Planta inteira Ausente
Dracontium croatii Rizomas Levemente
Philodendron tripartitum Folhas e ramos Total
Aristolochia grandiflora Aristolochiaceae Planta inteira Parcial
Aristolochia pilosa Raizes Levemente
Adenostemma lavenia Asteraceae Planta inteira Levemente
Clibadium silvestre Planta inteira Levemente
Erechtites valerianaefolia Folhas, ramos e caule Ausente
Mikania guaco Planta inteira Levemente
Neurolaena lobata Folhas, ramos e caule Parcial
Pseudoelephantopus Planta inteira Parcial
spicatus
Crescentia cujete Bignoniaceae Frutos verdes Levemente
Macfadyena unguiscati Planta inteira Ausente
Tabebuia résea Casca do caule Total
Bixa orellana Bixaceae Folhas e ramos Total
Tournefortia cuspidata Boraginaceae Folhas, ramos e caule Ausente
Pereskia bleo Cactaceae Folhas e caule Ausente
Brownea rosademonte Caesalpiniaceae Casca do caule Total
Senna dariensis Planta inteira Total
Ipomoea cairica Convolvulaceae Folhas, ramos e caule Levemente
Costus guanaiensis Caule Ausente
Costus lasius Folhas, ramos e caule Levemente
Momordica charantia L. Cucurbitaceae Folhas, ramos e caule Ausente
Phyllanthus acuminatus Euphorbiaceae Folhas e ramos Levemente
Desmodium adscendens Fabaceae Planta inteira Levemente
Irlbachia alata Gesneriaceae Folhas e ramos Levemente
Columnea kalbreyeriana, Planta inteira Parcial
Columnea pulcherrima Planta inteira Levemente
Episcia dianthiflora Planta inteira Levemente
Xiphidium caeruleum Haemodoraceae Planta inteira Levemente
Heliconia curtispatha Heliconiaceae Rizomas Total
Trichomanes elegans Hymenophyllaceae Planta inteira Total
Ocimum basilicum, Lamiaceae Folhas, ramos e caule Levemente
Ocimum micranthum Folhas, ramos e caule Levemente
Hyptis capitata Folhas, ramos e caule Levemente
micranthum
Strychnos xinguensis Loganiaceae Caule Parcial
Struthanthus orbicularis Loranthaceae Folhas e ramos Total
Sida acuta Malvaceae Planta inteira Parcial
Odontocarya tenacissima Menispermaceae Planta inteira Ausente
Siparuna thecaphora Monimiaceae Folhas, ramos e caule Parcial
Castilla elastica Sessé Moraceae Folhas, ramos e caule Parcial
Ficus nymphaeifolia Folhas e ramos Parcial
Passiflora quadrangulares Passifloraceae Folhas e ramos Levemente
Petiveria alliacea Phytolaccaceae Planta inteira Ausente
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Peperomia elsana Piperaceae Folhas e ramos Parcial
Piper arboreum Folhas, ramos e caule Levemente
Piper auritum, Folhas, ramos e caule Levemente
Piper hispidum, Planta inteira Ausente
Piper longivillosum, Folhas, ramos e caule Levemente
Piper marginatum, Folhas, ramos e caule Ausente
Piper multiplinervium, Folhas, ramos e caule Levemente
Piper peltatum, Folhas, ramos e caule Parcial
Piper pulchrum, Folhas, ramos e caule Levemente
Piper reticulatum, Folhas, ramos e caule Ausente
Piper cf. Spoliatum, Folhas, ramos e caule Ausente
Piper tricuspe Planta inteira Total
Pleopeltis percussa Polypodiaceae Folhas, ramos e caule Total
Gonzalagunia Raizes Levemente
panamensis,
Psychotria ipecacuanh, Folhas, ramos e caule Levemente
Psychotria poeppigiana Rubiaceae Frutos maduros Total
Citrus limon Rutaceae Planta inteira Ausente
Lindernia difusa Scrophulariaceae Planta inteira Levemente
Scoparia dulcis Planta inteira Parcial
Selaginella articulata Selaginellaceae Planta inteira Ausente
Quassia amara, Simaroubaceae Planta inteira e raizes Levemente
Simaba cedron Planta inteira e Parcial
sementes
Capsicum frutescens Solanaceae Frutos maduros Levemente
Solanum allophyllum, Folhas, ramos e caule Levemente
Solanum nudum Folhas, ramos e caule Ausente
Aegiphila panamensis Verbenaceae Folhas, ramos e caule Parcial
Renealmia alpinia Zingiberaceae Rizomas Parcial
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