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Introducéao

A leishmaniose é uma doenca endémica no Brasil,
constituindo um sério problema de satde publica’. O
tratamento a mais de 50 anos esti restrito aos
antimoniais pentavalentes, como o GlucantineO, que
sdo extremamente téxicos e tem apresentado
resisténcia ao parasita’. O extrato bruto metandlico
do caule obtido do Calophyllum kunstleri apresentou
atividade leishmanicida frente & Leishmania major®
assim como o extrato bruto metanol:acetona (2:1 v/v)
do caule e as xantonas isoladas do C. brasiliense
apresentaram atividade frente ao Tripanosoma cruzi’.
O objetivo deste trabalho foi avaliar a atividade
antileishmania in vitro de extratos brutos, fragbes e
da cumarina (-) mammea A/BB obtida das C.
brasiliense, bem como avaliar a citotoxicidade desta
substancia frente aos macréfagos J774G8 e analisar
as alteragcbes ultraestruturais que a (-) mammea
A/BB provoca nos protozoarios.

Resultados e Discussao

Frente as formas promatigotas e amastigotas
axénicas, o extrato em diclorometano das folhas do
C. brasiliense apresentou Cl;;=40 ng/mL e Cls5,=3,69
ng/mL respectivamente e a fracdo hexanica (F1)
obtida do fracionamento deste extrato apresentou
Clsp=17 ng/mL e Clsx=3,25 ng/mL respectivamente. Da
fracdo F1 foi isolada a cumarina (-) mammea A/BB
(Figura 1) por métodos cromatograficos em coluna de
adsorcdo em silica gel e por filtracdo em SEPHADEX
LH-20 que apresentou importante atividade
antileishmania com Cl5=3,0 ng/mL para
promastigotas e Cls=0,88 ng/mL para amastigotas.
Os resultados mostraram que o fracionamento
melhorou a atividade antileishmania.

A substéncia (-) mammea A/BB apresentou CCs,=25
ng/mL, sendo pouco tbxica para os macréfagos
J774G8 e mais seletiva para os protozoarios em
relacdo aos macréfagos. Por microscopia eletrdnica
de transmissdo formas promastigotas tratadas por

72h com 3,0 ng/mL da () mammea A/BB
apresentaram como alteragdes ultraestruturais
aparecimento de células binucleadas, mudltipla

vacuolizacdo do citoplasmatica, intensa atividade
exocitica na regido da bolsa flagelar e inchaco da
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mitocondria com  presenca de  membranas
concéntricas na matriz mitocondrial (figura 2).

formas promastigotas de L. amazonensis tratadas
com substancia () mammea A/BB. As setas

demonstram: (A) aumento da mitocOndria e
membranas concéntricas na matriz mitocondrial, (B)
intensa exocitose. v: vacuolo, f. flagelo, m:
mitocondria, bf: bolsa flagelar, n: ndcleo, c:
cinetoplasto. Barras: 1 um

Conclusoes

A substancia ¢ mammea A/BB isolada do extrato
em diclorometano das folhas C. brasiliense mostrou-
se uma droga promissora no tratamento da
leishmaniose. No entanto, estudos complementares
s&80 necessarios para o desenvolvimento de um novo
medicamento em substituicdo aos tradicionais.
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