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Resumo

Handroanthus serratifolius (Vahl) S.Grose, (sin. Handroanthus albus; sin. Tabebuia serratifolia), conhecida
popularmente como ipé-amarelo, pertence a familia Bignoniaceae. Plantas dessa familia, possuem diversas atividades
farmacoldgicas descritas na literatura, as quais ocorrem devido a presen¢a de metabolitos secundarios como, por exemplo,
o lapachol, que induz o estresse oxidativo em células e pode ser eficaz contra parasitas intracelulares obrigatorios e células
de cancer. O objetivo do artigo foi analisar as propriedades farmacolégicas presentes nos compostos quimicos isolados de
diferentes partes da H. serratifolius (Vahl) S.Grose, (sin. H. albus; sin. T. serratifolia). O estudo trata-se de uma revisao
de literatura do tipo integrativa, realizada nas bases de dados Science Direct, Google Scholar, Embase, MEDLINE via
PubMed, Web of Science e na Biblioteca Virtual de Saude (BVS), a partir de trabalhos publicados nos Gltimos seis anos,
nos idiomas portugués e inglés, que tenham abordado na integra o tema em pesquisa. Observou-se nos estudos analisados
que as espécies de ipé amarelo possuem atividades antibacteriana, antinociceptiva, antiflngica, antinflamatéria,
antiparasitaria, citotoxica, antileishmanicida, e que essas atividades podem ser encontradas em extratos de folhas e no
caule. Além disso, o lapachol mostrou-se responsavel por algumas dessas propriedades farmacoldgicas. Portanto, pode-se
concluir que a Handroanthus serratifolius € uma fonte potencial para pesquisas e desenvolvimento de novas substancias

com diferentes aplicabilidades farmacolodgicas.

Palavras-chave: Handroanthus serratifolius (Vahl) S.Grose; Handroanthus albus; Tabebuia serratifolia; Atividade

farmacoldgica; Lapachol.
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Abstract

Handroanthus serratifolius (Vahl) S.Grose, (syn. Handroanthus albus; syn. Tabebuia serratifolia), popularly known as
yellow-ipé, belongs to the Bignoniaceae family. Plants of this family have several pharmacological activities described in
the literature, which occur due to the presence of secondary metabolites, such as lapachol, which induces oxidative stress
in cells and can be effective against obligate intracellular parasites and cancer cells. The aim of the article was to analyze
the pharmacological properties present in chemical compounds isolated from different parts of H. serratifolius (\VVahl)
S.Grose, (syn. H. albus; syn. T. serratifolia). The study is an integrative literature review, carried out in the databases
Science Direct, Google Scholar, Embase, MEDLINE via PubMed, Web of Science and the Virtual Health Library (VHL),
based on works published in the last six years, in Portuguese and English, that have fully addressed the topic under
investigation. It was observed in the analyzed studies that the species of yellow ipe have antibacterial, antinociceptive,
antifungal, antiinflammatory, antiparasitic, cytotoxic, antileishmanial and antiplasmoid activities, and that these activities
can be found in leaf and stem extracts. Furthermore, lapachol has been shown to be responsible for some of these
pharmacological properties. Therefore, it can be concluded that Handroanthus serratifolius is a potential source for
research and development of new substances with different pharmacological applicability.

Keywords: Handroanthus serratifolius (Vahl) S.Grose; Handroanthus albus; Tabebuia serratifolia; Pharmacological
activity; Lapachol.

Resumen

Handroanthus serratifolius (Vahl) S. Grose, (sin. Handroanthus albus; sin. Tabebuia serratifolia), planta de la familia
Bignoniaceae, conocida popularmente como yellow-ipé. Las plantas de la familia Bignoniaceae, tienen varias actividades
farmacologicas descritas en la literatura. Estas propiedades se deben a la presencia de metabolitos secundarios, como el
lapachol, que induce estrés oxidativo en las células y puede ser eficaz contra parasitos intracelulares obligados y células
cancerosas. Asi, las plantas emergen como fuentes importantes en la investigacion y desarrollo de nuevas alternativas
terapéuticas o en la mejora de tratamientos existentes. Asi, el objetivo del articulo fue analizar las propiedades
farmacoldgicas presentes en compuestos quimicos aislados de diferentes partes de H. serratifolius (\VVahl) S.Grose, (sin. H.
albus; sin. T. serratifolia). El estudio es una revision integradora de la literatura, realizada en las bases de datos Science
Direct, Google Scholar, Embase, MEDLINE via PubMed, Web of Science y la Virtual Health Library (VHL), a partir de
trabajos publicados en los Gltimos seis afios, en portugués e inglés, que han abordado en su totalidad el tema investigado.
En los estudios analizados se observo que las especies de ipe amarillo tienen actividades antibacterianas, antinociceptivas,
antifangicas, antiinflamatorias, antiparasitarias, citotéxicas, antileishmaniales y antiplasmoides, y que estas actividades se
pueden encontrar en extractos de hojas y tallos. Ademas, se ha demostrado que el lapachol es responsable de algunas de
estas propiedades farmacoldgicas. Por tanto, se puede concluir que Handroanthus serratifolius es una fuente potencial de
investigacion y desarrollo de nuevas sustancias con diferente aplicabilidad farmacoldgica.

Palabras clave: Handroanthus serratifolius (Vahl) S.Grose; Handroanthus albus; Tabebuia serratifolia; Actividad
farmacologica; Lapachol.

1. Introducéo

A Handroanthus serratifolius (Vahl) S.Grose, (sin. Handroanthus albus; sin. Tabebuia serratifolia) é uma espécie florestal

nativa de grande importancia em funcéo de suas utilidades econdmicas. Pertence a familia Bignoniaceae, popularmente conhecida

como ipé-amarelo, ipé-tabaco, pau-d’arco-amarelo. E uma arvore que pode medir até 30 metros de altura, de ramos cilindricos e

folhas 5-7-folioladas (Reflora, 2015). A espécie possui grande valor comercial e € comumente utilizada como planta ornamental na

arborizagdo urbana, e por sua madeira ser considerada dura, devido a alta densidade, é considerada boa fonte para producao de
moveis (Sibbr, 2021).

A familia Bignoniaceae é reconhecida na literatura pela variedade de plantas que apresentam atividades farmacoldgicas

bem estabelecidas, como é o caso da Oroxylum indicum (L.) que demonstrou atividade hepatoprotetora por reduzir o estresse

oxidativo (Mohan et al., 2016), atenuou os sintomas de colite ulcerativa em ratos (Joshi et al., 2011), além de possuir metabélitos

secundarios com atividade antibacteriana e anticancerigena (Buranrat et al., 2020). A espécie Arribidaea chica mostrou potencial

anti-inflamatorio da osteoartrite, antinociceptivo e atividade contra o cancer de mama em animais (Vasconcelos et al., 2019; Rocha

et al., 2011; Rocha et al., 2019). Espécies de Tecoma, em estudos in vitro, evidenciaram atividade contra o Zika virus (Reis et al.,
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2020). A Jacaranda decurrens Cham exibiu atividade cicatrizante de feridas cutaneas (Serra et al., 2020). Enquanto a Cecropia
pachystachya apresentou atividade antibacteriana a partir de extratos aquosos e etanélicos contra cepas de Staphylococcus aureus
(Costa & Hoscheid, 2018).

Os compostos quimicos comumente isolados das plantas da familia Bignoneaceae, aos quais sdo atribuidas as mais
variadas atividades farmacoldgicas, incluem os iridéides, acidos fendlicos, fenilpropanoides, triterpenos, lignanos e neolignanos,
isocumarinas, flavanoides, acetosideos, quinonas e naftoquinonas (Zhang et al., 2016; Piaz et al., 2013; Sichaem et al., 2012;
Moharram & Marzouk, 2007). Na espécie da Handroanthus serratifolius destaca-se o lapachol, uma naftoquinona, que possui um
perfil quimico caracterizado pela capacidade de induzir o estresse oxidativo em células, a partir da formacdo de espécies reativas
de oxigénio (ROS), levando a danos intracelulares de proteinas e do DNA, mostrando-se como uma substancia promissora,
especialmente, contra parasitas intracelulares obrigatorios ou na desregulacdo da homeostasia de células de cancer (Da Silva et al.,
2003; Bolton et al., 2000; Fiorito et al., 2014).

Desta forma, os metabdlitos secundarios das plantas dessa familia demonstram promissora fonte de novas alternativas
terapéuticas, seja de forma intrinseca ou na modulacdo positiva do efeito de fArmacos utilizados rotineiramente na clinica, a partir
de mecanismos que interferem na expressdo de mediadores do processo inflamatorio, na producdo de segundos mensageiros e
perturbagdes na expresséo de fatores de transcricdo (Filardi et al., 2018; Joly et al, 2011; Calixto, 2005). Logo, esse estudo tem
como objetivo analisar, a partir de uma revisdo integrativa da literatura, as atividades farmacolégicas descritas da Handroanthus

serratifolius.

2. Metodologia
Tipo de estudo

O estudo trata-se de uma revisdo de literatura do tipo integrativa utilizando uma abordagem qualitativa de estudos de
avaliacdo da atividade farmacoldgica de Handroanthus serratifolius (Vahl) Grose, Tabebuia serratifolia (Vahl) Nicholson e

Handroanthus albus, popularmente conhecidos como Ipé-amarelo.

Estratégia de busca nas bases de dados

A busca avancada foi realizada entre os meses de abril e maio de 2021, nas bases de dados Science Direct, Embase,
MEDLINE via PubMed, Google Scholar, Web of Science e na Biblioteca Virtual de Saide (BVS). Os descritores selecionados — de
acordo com o DeCS/MeSH - foram: “Handroanthus serratifolius (Vahl) Grose”, “Handroanthus serratifolius (Vahl)” “Tabebuia
serratifolia (Vahl) Nicholson” ‘Handroanthus albus” “atividade farmacologica”, “pharmacology activity”, e foi utilizado o

operador booleano “AND” na intersegdo dos descritores.

Critérios de incluséo e exclusédo

Os critérios de inclusdo adotados foram: artigos publicados nos Gltimos 6 anos, que avaliassem a atividade farmacologica
da Handroanthus serratifolius (Vahl) Grose, Tabebuia serratifolia (Vahl) Nicholson e Handroanthus albus, em modelos de
estudos in vitro ou in vivo. Foram considerados artigos em portugués e inglés.

Foram excluidos artigos que ndo abordassem de diretamente a temdtica, bem como trabalhos que néo apresentavam textos

na integra.

3. Resultados e Discussao
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Foram selecionados 8 artigos que atenderam aos critérios previamente definidas para serem analisados na integra. De um
total de 15 artigos, 7 foram excluidos por ndo abordarem o temo em estudo e por terem sido publicados fora do periodo
selecionado para a pesquisa. Os artigos selecionados que possuem resultados sobre atividade farmacoldgica da Handroanthus
serratifolius (Vahl) S. Grose publicados entre 2015 e 2020, foram organizados no Quadro 1.

Os estudos selecionados analisaram a atividade antifingica do extrato etandlico das folhas, do caule e da raiz (Almeida et
al., 2015), atividade antileishmania do extrato etandlico do caule (Costa et al., 2017), atividade citotdxica, antioxidante ou
antimicrobiana do extrato hidrometanélico das flores e atividade citotdxica de polissacarideos extraidos da casca do caule (Carlotto

et al., 2020), atividade antinociceptiva e antiinflamatéria do extrato aquoso liofilizado das folhas (Maria-ferreira et al., 2020).
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Quadro 1: Estudos de avaliacdo da atividade farmacoldgica de Handroanthus serratifolius (Vahl) S. Grose. Tipos de extratos e partes da Handroanthus serratifolius

(Vahl) S.Grose, (sin. Handroanthus albus; sin. Tabebuia serratifolia) utilizados em estudos de avaliacéo de suas atividades farmacoldgicas.

AUTOR ANO TITULO ATIVIDADE TIPO DE EXTRATO/ SUBSTANCIA | PARTE
FARMACOLOGICA ISOLADA UTILIZADA
Almeida 2015 Atividade Inibitdria de Handroanthus serratifolius sobre | Atividade antifingica Extrato etanélico Folhas, caule e
etal. Candida albicans raiz
Costa et | 2017 Antileishmanial activity of Handroanthus serratifolius | Atividade antileishmania Extrato etandlico Caule
al. (Vahl) S. Grose (Bignoniaceae)
Barcelos 2017 Andlise fitoquimica e das atividades citotdxica, | Atividades citotoxica, antioxidante | Extrato hidrometandlico Flores
etal. antioxidante, e antibacteriana das flores de Tabebuia | e antibacteriana
serratifolia (Vahl) Nicholson
Brandéo 2018 Antimalarial naphthoquinones. Synthesis via click | Atividade antimalaria O produto natural lapachol foi isolado por | Caule
etal. chemistry, in vitro activity, docking to PFDHODH and SAR processamento béasico / acido
of lapachol-based compounds Antimalarial
naphthoquinones. Synthesis via click chemistry, in vitro
activity, docking to PfDHODH and SAR of lapachol-based
compounds
Costa et | 2018 Avaliacdo da atividade esquistossomicida do lapachol e | Atividade antiparasitaria Lapachol foi isolado através de cromatografia | Cascas do
al. analogos em coluna de silica gel caule
Melo et | 2019 Antifungal and Antiplasmodial Activity of Isolated | Atividades antiflngica e | Extrato metandlico Residuos  de
al. Compounnd from Handroanthus serratifolius (Vahl) S. | antiplasmodial madeira do
Grose Sawdusts caule
Maria- 2020 A polysaccharide fraction from Handroanthus albus | Atividades  antinociceptiva e | Extrato aquoso liofilizado Folhas
Ferreira et (yellow ipé) leaves with antinociceptive and anti- | antiinflamatdria
al inflammatory activities
Carlotto et | 2020 Polysaccharide fractions from Handroanthus heptaphyllus | Atividade citotoxica em células de | Polissacarideos extraidos com &gua fervente e | Cascas do
al and Handroanthus albus barks: Structural | cancer de mama humano fracionados por processo de congelamento- | caule

characterization and cytotoxic activity

descongelamento

Fonte: Autores.

5



http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i2.22891

Research, Society and Development, v. 11, n. 2, 5611222891, 2022
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i2.22891

Plantas costumam produzir uma variedade de compostos conhecidos como fitoquimicos, responsaveis por manter as
atividades fisioldgicas do vegetal, como pela protecdo contra agentes invasores, como fungos, insetos, bactérias e animais.
Estes compostos vém sendo utilizados como forma de tratar e curar diversas doencas (Dixon, 2001). Os estudos selecionados
atribuiram as espécies de ipé-amarelo definidas, diversas atividades farmacoldgicas como antiflngica, citotdxica,

antiparasitaria, antibacteriana, dentre outras, ilustradas na Figura 1.

Figural: Atividades farmacoldgicas da Handroanthus serratifolius (Vahl) S.Grose, (sin. Handroanthus albus; sin. Tabebuia

serratifolia).

p .
ATV, ANTIFUNGICA

—
ATV ANTIPLASMOIDE

\

ATV ANTILEISHMANIA

ATV ANTINOCICEPTIVA

ATV ANTIMALARIA

-

ATV ANTIPARASITARIA

| ATV. ANTIBACTERIANA

[ ATV CITOTOXICA

[ ATV ANTLINFLAMATORIA

Handroanthus serratifolius (Vahl) S. Grose

Handroanthus albus
Tabebuia serratifolia

Fonte: Autores.

Dentre os artigos incluidos no estudo, a maioria utilizou-se do caule para a extragdo dos produtos farmacolégicos. Boa
parte dos processos extrativos foram realizados atraves de extragdes alcodlicas e os potenciais farmacol6gicos foram avaliados
in vitro.

Almeida et al. (2015) obteve extrato da planta Handroanthus serratifolius, através de extrato etandlico por meio de
folhas, tronco e raiz conforme ilustrado na Tabela 2. Testes como determinagdo da concentragdo inibitéria minima (CIM) e
sensibilidade em placas foram realizados de forma a atestar a eficacia da planta em inibir o crescimento do fungo Candida
albicans. O autor observou redugdo no crescimento do fungo de maneira dose-dependente, demonstrando que o extrato possui
potencial antifingico contra a cepa utilizada. Outras espécies ligadas a familia Bignoniaceae apresentaram potencial
farmacoldgico antiflngico, como o encontrado por De Carvalho et al. (2007), através de estudo fitoquimico de Tynnanthus
fasciculatus. Diversas espécies da familia Bignoniaceae vem sendo testadas in vitro como potenciais antiflngicos, (Lucchese,
2006), corroborando com os resultados encontrados por Almeida et al. (2015).

Outra atividade farmacoldgica abordada nos estudos encontrados foi atividade citotoxica, estudada por Barcelos et al.

(2017) e Carlotto et al. (2020). O primeiro autor utilizou-se de extrato hidrometanolico de flores da Tabebuia serratifolia,
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conforme ilustra a Tabela 2. Foram realizados analise fitoquimica, testes de citotoxicidade, de atividade antioxidante e de
atividade antimicrobiana. Diversos fitoquimicos foram detectados, dentre eles flavondides, saponinas, taninos, dentre outros. A
citotoxicidade detectada no estudo (DL50 igual a 679 ug/mL), apesar de evidenciar uma problematica em relagdo a seguranca
no consumo, pode indicar um potencial uso como antitumoral.

Ainda no estudo de alternativas quimioterapicas, Costa et al. (2018) avaliou potencial esquisstossomicida do lapachol
e analogos, isolados do caule de Handroanthus serratifolius. Foram realizados experimentos in vitro frente a vermes adultos de
Schistossoma mansoni, avaliando-se alteracbes na motilidade, morfologia e mortalidade através de microscopia dptica. O
lapachol, in vitro, ao contrario do que mostraram outros estudos (Parrilha, 2012), ndo apresentou alteragdes nos vermes
adultos. Tal fato pode ser explicado devido ao estagio em que o parasita se encontra. Alguns antiparasitarios s6 sao efetivos na
destruicdo do parasita em um estagio especificos. Outra possibilidade seria o fato do lapachol poder ser considerado um pro-
farmaco, necessitando ser metabolizado para posterior transformacdo em substancia antiparasitaria, a B-lapachona, que,
segundo o autor, levou a morte de 100% dos parasitas, em 24 horas de tratamento em diferentes concentracées.

Costa et al. (2018) avaliou potencial do lapachol e analogos, isolados do caule de Handroanthus serratifolius. Foram
realizados experimentos in vitro frente a vermes adultos de Schistossoma mansoni, avaliando-se alteracGes na motilidade,
morfologia e mortalidade através de microscopia éptica. O lapachol, in vitro, ao contrario do que mostraram outros estudos
(Parrilha, 2012), ndo apresentou alteracdes nos vermes adultos. Tal fato pode ser explicado devido ao estagio em que o parasita
se encontra. Alguns antiparasitarios s6 sdo efetivos na destruicdo do parasita em um estagio especificos. Outra possibilidade
seria o fato do lapachol poder ser considerado um pro-farmaco, necessitando ser metabolizado para posterior transformacéo em
substincia antiparasitaria, a B-lapachona, que, segundo o autor, levou a morte de 100% dos parasitas, em 24 horas de
tratamento em diferentes concentracdes

Carlotto et al. (2020) concluiu que, uma fragdo de extrato derivada de Handroanthus albus demonstrou potencial
inibitorio de crescimento de células tumorais malignas, evidenciando a necessidade de novos estudos in vitro do potencial
citotdxico dessa planta, principalmente em relagdo a células cancerigenas. Resultados obtidos por Amancio (2019) através da
andlise de extrato de espécies do género Jacaranda, também pertencentes a familia Bignoniaceae, sugerem que algumas
espécies podem ter potenciais fontes de moléculas citotdxicas, bem como possiveis usos como antitumoral.

Atividade antibacteriana vem sendo atribuida a diversas espécies do género Tabebuia. Extratos e fracdes de Tabebuia
ochracea e Tabebuia rosea apresentaram resultados significativos na inibicdo de Staphylococcus aureus, responsavel por
infec¢des multiplas e com resisténcia crescente a antibidticos. A atividade contra esses microorganismos pode ser relacionada a
compostos de um natural quindide, isolado e identificado em diversas espécies do género (Franco Ospina et al., 2013).
Barcelos et al. (2017) verificou o potencial antimicrobiano de T. serratifolia contra microorganismos gram-positivos e gram-
negativos, relacionando seus resultados a presenca de flavondides e triterpenos. O potencial de atividade antimicrobiana foi
proporcional ao aumento das concentracdes evidenciando as espécies de Tabebuia como alternativas terapéuticas para
prevencdo e tratamento de infeccdes bacterianas.

Branddo et al. (2018) avaliou um potencial antimalarico de derivados do lapachol, através de melhorias por
modificacGes e sinteses quimicas. Os compostos sintéticos apresentaram potencial superior ao lapachol, apresentando
melhorias, principalmente em testes in vitro. Melo et al. (2019) estudou um potencial atividade antiplasmddica de trés
naftoquinonas isoladas de extrato de Handroanthus serratifolius, que apresentaram uma boa atividade contra Plasmodium
falciparum.

Maria-Ferreira et al. (2020) realizou estudo avaliativo in vivo, utilizando-se de extrato de Handroanthus albus,
isolando uma fracdo de polissacarideo soltvel em agua, posteriormente analisado quanto a caracteristicas antinflamatdrias.

Como resultado, os autores concluiram que essa fracdo das folhas da planta apresentaram potencial antinociceptivo e atividade
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anti-inflamatdria. A utilizago desse género para fins medicinais vem sendo relatada desde os primdrdios da humanidade sob
forma de infusdes, gargarejos, extratos e pos (Morais et al., 2020).

4. Concluséao

A partir dos estudos analisados, as espécies de ipés amarelo (Handroanthus serratifolius) demostraram propriedades
farmacoldgicas contra cepas de Candida albicans, Staphylococcus aureus, inibicdo do crescimento de células cancerigenas de
cancer de mama Apresentou também boa atividade contra Plasmodium falciparum, além de potenciais anti-inflamatorio e
antinociceptivo. As agBes farmacoldgicas ao ipé amarelo séo atribuidas a metabdlitos secundarios, que estio majoritariamente
nas folhas e cascas do caule. Dentre estes, o lapachol mostrou-se como o composto responsavel pela maioria das atividades
farmacoldgicas reconhecidas para esta espécie. A Handroanthus serratifolius tem sido alvo de pesquisas nos Gltimos anos
sendo, portanto, uma fonte natural potencial desenvolvimento de novas alternativas terapéuticas. Portanto seria interessante
artigos com testes de citotoxidade em varias células diferentes.
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