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Introducao

A familia Piperaceae possui cerca de 2.500 espécies,
distribuidas em oito géneros, dentre elas Peperomia,
Pothomorphe e Piper?. Extratos preparados com
espécies do género Piper apresentam amplo
potencial farmacoldgico, inclusive atividade
antiparasitéria, devido ao acumulo de diferentes
metabdlitos  bioativos, principalmente amidas™™.
Estudos conduzidos em nosso laboratorio mostraram
que o extrato em CH,CI, das folhas de P. laevicarpu
apresenta atividade antiparasitaria, frente a formas
tripomastigotas de T. cruzi, causador da Doenca de
Chagas. Desta forma, neste trabalho, foi realizada a
andlise fitoquimica biomonitorada deste extrato.

Resultados e Discussao

As folhas de P. laevicarpu (210 g), coletadas em
regido de Mata Atlantica em Maio de 2013, foram
secadas e extraidas até o esgotamento com CH,Cl,.
O extrato obtido foi avaliado quanto ao potencial anti-
T. cruzi (formas tripomastigotas) e causou 100% de
morte dos parasitas a 300 [Ig/mL. Na sequéncia,
parte do mesmo (1,9 g) foi submetida a diferentes
procedimentos cromatogréficos (SiO, e Sephadex
LH-20) totalmente monitorados pelos ensaios
biolégicos, possibilitando o isolamento de 30 mg de
um sélido branco da fragéo bioativa. O espectro de
RMN de 'H do metabdlito isolado apresentou quatro
tripletos em & 2,09 (J = 5,2 Hz), 2,72 (J = 5,2 Hz),
3,51 (J=6,2Hz) e em d 2,83 (J = 6,2 Hz), os quais,
em conjunto com os sinais referentes a hidrogénios
de anel aromético em & 7,20 (d, J = 8,5 Hz), 6,95 (d
0,J=8,5Hz),4,58(d,J=2,1Hz),6,53(dd,J=8,2¢
2,1 Hz) e em & 6,69 (d, J = 8,2 Hz), sugerem a
presenca de uma amida diidrocinamoilica. A
substancia foi analisada EM de alta resolucéo, o qual
mostrou um pico m/z 320,1263 [M+Na]", confirmando
a formula molecular da substancia isolada como
Ci1gH1gNOs. O indice de deficiéncia de hidrogénio
(IDH) para essa férmula é calculado como 10, sendo
oito referentes aos dois anéis aromaticos e um a
carbonila de amida, conforme evidenciado por RMN
de '*C. Assim, para que se obedecam todos os
parametros espectroscépicos definidos até entdo, a
proposta estrutural foi definida como sendo de uma
molécula ciclica, denominada laevicarpina.
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Figura 1. Laevicarpina.

No tange a atividade antiparasitaria, a laevicarpina
apresentou potencial frente a formas tripomastigotas
de T. cruzi com valor de Clgy determinado como 14,75
uM. Tal valor é indicativo de expressiva atividade,
principalmente se comparado ao controle positivo
benzonidazol (Clsy, de 114,7 uM). A citotoxicidade da
substancia isolada e do controle positivo foi
determinada frente a células do tecido conjuntivo de
camundongo (NCTC). De acordo com os valores de
indice de seletividade (IS) obtidos (razdo entre a
concentragdo citotoxica 50% para células NCTC e
Clgg), demonstraram que o IS para o benzonidazol é
aproximadamente 1 e para laevicarpina € igual a 7,
indicando de que a substancia isolada de P.
laevicarpu apresenta potencial frente a formas
tripomastigotas de T. cruzi e baixa toxicidade. Tais
dados sugerem que futuros estudos visando avaliar a
atividade da laevicarpina nas formas intracelulares
(amastigotas) de T. cruzi precisam ser realizados.

Conclusodes

Neste estudo, foi observado que o extrato de P.
laevicarpu apresenta atividade antiparasitaria in vitro,
especialmente frente a formas tripomastigotas de T.
cruzi e baixa toxicidade. O fracionamento
biomonitorado forneceu um Gnico composto ativo,
uma amida ciclica denominada laevicarpina. Desta
forma os resultados obtidos sugerem que esse
composto podera ser utilizado como protétipo para o
desenvolvimento de farmacos antiparasitarios.
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