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 Abstract 

 

Embora não seja muito conhecido na Comunidade Internacional, Protium heptaphyllum 

faz parte da medicina tradicional dos índios Pataxó do Brasil há muito tempo. Visto que é 

usado para tratamento de dentalgias, como analgésico ou até para o tratamento de úlceras, 

esta planta apresenta uma variedade de possíveis aplicações futuras. A fim de realizar esta 

monografia foram recolhidas informações de vários estudos relativos ao perfil anti-

inflamatório, gastroprotetor, hepatoprotetor e ansiolítico e antidepressivo tanto da mistura 

de α-/β-amirinas presente na resina como do perfil anti-inflamatório tópico dos óleos 

essenciais de Protium heptaphyllum, tendo os resultados indicado que de fato esta planta 

apresenta sucessos consideráveis em todos os parâmetros estudados. 

 

Although it isn’t a very well-known plant to the International Community, Protium 

heptaphyllum has been used in traditional medicine by the tribe of the Pataxó natives in Brazil 

for a long time. Seen that its use ranges from toothache and painkiller to ulcer treatment, 

this plant’s popular use points towards a multitude of possible future applications. In order 

to write this monograph information was retrieved considering several studies regarding 

both the anti-inflammatory, gastroprotective, hepatoprotective, and anxiolytic and 

antidepressant abilities of the α -/β-amyrin mixture from the resin, as well as the topical anti-

inflammatory profile of the essential oils of Protium heptaphyllum, having the results indicated 

that this plant shows considerable success in all the aforementioned parameters.  
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1. Introdução 

De acordo com a OMS o termo Medicina Tradicional “refere-se ao conhecimento, 

aptidões e práticas baseadas nas teorias, crenças e experiências nativas de diferentes 

culturas, usadas na manutenção da saúde e na prevenção, diagnóstico, melhoria ou 

tratamento de doença física ou mental” (World Health Organization). Apesar do avanço 

tecnológico da civilização, a terapêutica ainda depende muito daquilo que se consegue 

extrair da Natureza, tanto que 50% dos fármacos produzidos atualmente têm origem em 

produtos naturais e seus derivados; sendo que, pelo menos, 25% do total provém das 

plantas vasculares (Gurib-Fakim, 2006), e, de acordo com as estimativas da OMS (num total 

de 6 mil milhões de pessoas) 65 a 80% da população nos países em desenvolvimento 

recorrem principalmente a plantas medicinais nos cuidados primários de saúde (Oliveira, 

2005). Considerando estes factos, o papel de destaque que a etnofarmacologia e fitoterapia 

assumem na procura por soluções terapêuticas eficazes com vista na contínua evolução do 

conhecimento científico demonstra-se incontornável. 

Localizados no Sul do estado brasileiro da Bahia, a comunidade indígena Pataxó, com 

base nas suas crenças e conhecimentos históricos, recorre à fauna e flora para encontrar 

soluções terapêuticas. De entre a panóplia de materiais disponíveis o Protium heptaphyllum 

(Aubl.) Marchand, vulgarmente designado por Almecegueira destaca-se, tanto pela sua 

importância na identidade cultural da comunidade como pelos seus usos; a resina é utilizada 

desde a cura de dentalgias, cefaleias (Thomas, 2001) problemas dermatológicos, úlceras e 

como analgésico, podendo ser ainda utilizada na calafetagem e rituais religiosos (Bandeira et 

al., 2007); os óleos essenciais têm sido estudados também pelo seu potencial anti-

inflamatório (Susunaga et al., 2001) ou até como repelente de insetos (Marques et al., 2010). 
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Diferentes classes de terpenos e as suas 

estruturas químicas 

2. Descrição Botânica 

Pertencente ao Reino Plantae, Família Bursaceae (que se divide três tribos, todas elas 

endémicas de zonas tropicais; tendo a Bursereae maior expressão no continente Africano e 

zonas adjacentes do Asiático; a Canarieae surgindo mais no leste asiático e Austrália; e por 

fim a tribo Protieae, encontrada maioritariamente na área equatorial do continente Sul-

Americano (Swart, 1942) ), o PHP é uma planta com uma altura entre 10 a 20 m; com 

tronco de 40-60 cm de diâmetro, cuja madeira apresenta ma densidade de 0,77 g/cm3; planta 

de folha perene; heliófila, com folhas compostas pinadas, lanceoladas, peninérveas, com 

folíolos de dimensões variáveis 

(7-10 cm de comprimento e 4-5 

cm de largura); angiospérmica 

(Oliveira, 2005).    1 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

As resinas do género Protium são 

extremamente ricas em terpenos, moléculas 

formadas, no mínimo, por 2 unidades de isopreno, 

seguindo a fórmula química (C5H8)n, sendo 

divididos e subclasses consoante o número de 

unidades de isopreno.         2 

 

 

 

 

 

                                                           
1
 Fonte: Árvores Brasileiras (Lorenzi, 1992). 

2
 Fonte: http://sites.sinauer.com/animalcommunication2e/chapter06.02.html (acesso em 24 de março de 2016). 

Protium heptaphyllum (à direita detalhes de partes aéreas) 

http://sites.sinauer.com/animalcommunication2e/chapter06.02.html
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A composição da resina de PHP (e suas subespécies), bem como do óleo essencial a 

que dá origem já foram alvos de estudo, indicando sempre uma forte presença de terpenos 

principalmente triterpenos pentacíclicos na resina (Oliveira, 2005). 
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3 Fonte: Contents of the Principal Constituents in the Hexane Extracts of the Oleoresins of 23 Neotropical 

Burseraceae Species (Rüdiger e Veiga-Junior, 2013). 
4
  Fonte: Evaluation of anti-inflammatory-related activity of essential oils from the leaves and resin of species of 

Protium (Siani et al., 1999). 
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5
 Fonte: Chemical composition of the essential oils from two subspecies of Protium heptaphyllum (Marques et 

al., 2010). 
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 De acordo com os estudos apresentados é visível que os óleos essenciais obtidos a 

partir de resina das subespécies de PHP são maioritariamente constituídos por 

monoterpenos (Marques et al., 2010), ao passo que a resina da subespécie Protium 

heptaphyllum ulei revela uma enorme quantidade de α- e β-amirinas e pequenas quantidades 

de monoterpenos (Rüdiger e Veiga-Junior, 2013; Susunaga et al., 2001). 

 

  

Estrutura da α-amirina Estrutura da β-amirina 

6 

3. Atividades dos triterpenos 

Os triterpenos têm tido uma atenção crescente em parte devido ao seu largo 

espectro de atividades biológicas desde bactericida até anti-inflamatória, passando por 

analgésicas ou mesmo citotóxica e anti tumoral (Patocka, 2003). 

Estudos da atividade biológica triterpenóide não são recentes (que, como já referido, 

abrangem um largo espectro de patologias) incidindo principalmente na sua atividade anti-

inflamatória (Safayhi e Sailer, 1997). 

No entanto, os triterpenos não são só estudados para efeitos terapêuticos anti-

inflamatórios; como referido anteriormente as suas atividades hepatoprotetora, 

gastroprotectora, antidiabética, antimicrobiana são também de grande interesse para a 

formulação de novos medicamentos como alternativa aos já existentes. 

 

 

                                                           
6
 Fonte: National Center for Biotechnology Information (National Center for Biotechnology Information, 2005, 

2005). 
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3.1 Atividade Anti-inflamatória 

Devido à semelhança da sua estrutura química com os esteroides os triterpenos 

apresentam um grande interesse na potencial capacidade anti-inflamatória sem os efeitos 

secundários associados aos esteroides (Geetha e Varalakshmi, 2001). Estudos revelaram que 

as classes oleano, ursano e lupano demonstram capacidade anti-inflamatória mas não por um 

mecanismo esteroide (Mañez, Recio e Giner, 1997); outros referem a capacidade de inibir 

seletivamente a ação das COX-2, inibir a ativação do complemento, a inibição da elastase, e 

mesmo a redução da produção de ICAM-1 mediada por TNF-α (Sun et al., 2006). A 

frequência de doenças inflamatórias implica uma constante busca de novas opções 

terapêuticas que suplantem as disponíveis na relação efeito terapêutico/efeitos secundários 

para tratamento de processos inflamatórios e analgesia, visto que as atuais não são 

desprovidas de um ou mais efeitos indesejáveis; desta forma o recurso a plantas medicinais é 

incontornável com o objetivo de encontrar uma solução viável (Geetha e Varalakshmi, 

2001). 

3.2 Atividade Gastroprotetora 

Um dos usos mais interessantes de plantas medicinais é no tratamento de úlceras 

gástricas. A mucosa gástrica é exposta a diversos agentes nocivos, sejam ácidos, pepsina, 

alimentos, produtos bacterianos ou até fármacos; e a sua terapia continua muito na base do 

controlo da ação da Helicobacter pylori, da bomba de H+. Muitos dos fármacos utilizados não 

são totalmente efetivos e apresentam diversos efeitos secundários (Walber TOMA et al., 

2002). Também em situações de úlceras gástricas os triterpenos se evidenciaram como uma 

boa alternativa de proteção gástrica em modelos animais com úlceras induzidas com 

HCl/etanol (Sun et al., 2006). 

3.3 Atividade Hepatoprotetora 

Devido à sua atividade de metabolização de fármacos, o fígado é um órgão 

extremamente afetado pela formação de metabolitos tóxicos, logo há um interesse 

acrescido na investigação de fármacos que protejam o seu correto funcionamento. O 

problema do tratamento de patologias hepáticas frequentes, tal como cirrose, fígado gordo 

ou hepatite crónica, prende-se com os efeitos secundários e a inconsistência de efeito dos 

fármacos utilizados (interferão, colquicina, penicilamnia e corticosteroides), fazendo com que 

o tratamento acabe muitas vezes por ser mais prejudicial que a própria doença. Este dilema 

baseado na má relação benefício/risco fez com que os investigadores se virassem para 

plantas usadas na medicina tradicional (Luper, 1999), obtendo bons resultados com 

triterpenos para inibir o aumento dos níveis séricos de ALT, diminuir o armazenamento de 
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gorduras no fígado bem como reduzir a degeneração de hepatócitos e necrose (Sun et al., 

2006). 

3.4 Outras Atividades Biológicas 

 Fora estes espectros de ação, os triterpenos já foram estudados para outras 

finalidades, pelo seu efeito citotóxico (Lima et al., 2014), ansiolítico e antidepressivo (Aragão 

et al., 2006); no tratamento da hiperlipidémia (Santos et al., 2012) e diabetes (Sun et al., 2006) 

ou ainda como antiparasitário (Houël et al., 2015). 

 

4. Propriedades Farmacológicas de Protium heptaphyllum 

 Como referido anteriormente, os triterpenos apresentam imensas potencialidades 

farmacológicas; tendo PHP grande fração destas moléculas na sua resina apresenta-se como 

uma potencial fonte de novos fármacos. 

Fez-se então uma revisão de alguns estudos sobre o desempenho de PHP como agente 

Anti-inflamatório, Gastroprotetor, Hepatoprotecor, Ansiolítico e Antidepressivo. 

4.1 Atividade Anti-Inflamatória: 

 Siani et al. (1999) estudaram a atividade anti-inflamatória de várias espécies do género 

Protium num estudo no qual o óleo essencial da resina de PHP reduziu a extravasão vascular 

de proteínas e a acumulação de eosinófilos (fase importante numa resposta imune a infeções 

parasitárias ou bacterianas, e alérgica) induzida por lipopolissacarídeo de E. coli, O óleo 

essencial demonstrou ainda capacidade de inibir a produção de NO em 74%. 

Para estudar os efeitos anti-inflamatórios pode-se recorrer a vários modelos, tendo 

Oliveira et al. (2004) utilizado o edema agudo na pata induzido por carragenanos, o aumento 

da permeabilidade vascular induzida por injeção i.p. de ácido acético, e o granuloma induzido 

por pellet de algodão em ratos Wistar macho para comparar os efeitos da resina de PHP com 

fármacos de atividade anti-inflamatória comprovada. Estes modelos permitem avaliar 

diferentes aspetos do processo inflamatório. Os resultados são descritos seguidamente: 

A. Edema agudo induzido por carragenanos 

Foi administrado p.o. aos diferentes grupos de ratos, consoante o seu grupo, resina 

(200 e 400 mg/Kg), indometacina (10 mg/Kg), ou veículo (Tween 80 a 2%) num volume total 

de 10 ml/Kg, 1 hora antes da injeção de carragenano. Os volumes dos edemas, 3 horas após 

a injeção de carragenano, nos grupos tratados com veículo, resina a 200 mg/Kg, resina a 400 

mg/Kg, e indometacina 10 mg/Kg, foram 0.625 ± 003 ml, 0.663 ± 0.062 ml, 0.510 ± 0.052 ml 

e 0.392 ml, respetivamente. Nas doses testadas a resina não modificou significativamente a 
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resposta ao edema, ao passo que a indometacina inibiu o edema em cerca de 73% 

comparada ao grupo controlo (administrado com veículo). 

B. Aumento da permeabilidade vascular induzida por ácido acético 

Neste teste os 

vários grupos foram 

administrados p.o. com 

resina (200 e 400 mg/Kg), 

ácido acetilsalicílico (250 

mg/Kg), ou veículo (Tween 

80 a 3%) num volume total 

de 10 ml/Kg. 1 hora depois 

os ratos foram injetados 

intravenosamente com Azul  7 

de Evans (25 mg/Kg), 5 

minutos depois foi administrado ácido acético i.p. a 1% num volume de 10 ml/Kg. 30 

minutos após administração de ácido acético os animais foram sacrificados, colhido o fluido 

peritoneal e medida a concentração do corante. A resina a 400 mg/Kg e o ácido 

acetilsalicílico inibiram significativamente (52 e 80%, respetivamente) o aumento da 

permeabilidade vascular ao passo que a resina na concentração de 200 mg/Kg não 

demonstrou influência no aumento da permeabilidade vascular; dados confirmados pela 

figura. 

C. Granuloma induzido por pellets de algodão 

Cada rato teve 2 implantes subcutâneos de pellets de algodão esterilizado (50 mg 

cada) introduzidos no dorso sob o efeito de anestesia com éter e separados em 4 grupos, 

aos quais foi administrado p.o. com resina (200 e 400 mg/Kg), ibuprofeno (300 mg/Kg) ou 

veículo, 1 vez por dia durante 7 dias; ao 8º dia os ratos foram sacrificados e retirados os 

pellets e tecido granuloso; após isso foram registados os pesos a húmido e seco (após 

secagem a 60 ºC durante 24 horas). Os resultados estão referidos na figura seguinte: 

                                                           
7
 Fonte: Gastroprotective and anti-inflammatory effects of resin from Protium heptaphyllum in mice and rats 

(Oliveira et al., 2004). 
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4.1.1 Atividade Anti-Inflamatória em Periodontite Aguda 

Com vista na aplicação a uma situação mais específica, Holanda Pinto et al. (2008) 

estudaram os efeitos anti-inflamatórios da resina de PHP em modelos de periodontite aguda. 

A periodontite é uma doença inflamatória caracterizada por acumulação de placa que pode 

iniciar uma resposta inflamatória local; a persistência de placa a longo prazo provoca 

inflamação crónica dos tecidos periodontais levando a reabsorção do osso e perda de dentes 

(Pihlstrom, Michalowicz e Johnson, 2005); a sua prevenção e tratamento incidem no 

controlo do biofilme bacteriano, inflamação e perda óssea. A inflamação inicial envolve 

formação de edema, infiltração de leucócitos, e libertação de mediadores inflamatórios 

provocando gengivite, que se estende aos tecidos adjacentes; desta forma apesar da 

inflamação aguda ser facilmente tratável (inibidores seletivos da COX-2 são fármacos de 1ª 

linha face ao uso de esteroides que contribuem para a perda óssea) a evolução para doença 

crónica apresenta um aumento exponencial das complicações patológicas. 

 Para testar o potencial anti-inflamatório da resina na fase aguda de periodontite, 

induziram a patologia em ratos Wistar e analisaram a atividade da MPO (índice de influxo de 

neutrófilos); a formação de TBARS, teste comum para medir a atividade de radicais livres e 

assim torna-se um bom índice da destruição oxidativa de lípidos nos tecidos gengivais; e o 

aumento após 6 horas dos níveis de TNF-α, citocina pró-inflamatória. Em todos os testes 

foram foi comparada a ação da mistura de α- /β-amirinas administrada p.o. nas doses de 5 e 

10 mg/Kg com um grupo controlo sem qualquer tipo de tratamento (designado Sham); um 

grupo ao qual foi administrado apenas veículo (Tween 80 a 3% num volume de 10 ml/kg); um 

                                                           
8 Fonte: Gastroprotective and anti-inflammatory effects of resin from Protium heptaphyllum in mice and rats 

(Oliveira et al., 2004). 
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grupo injetado i.p. com 1 mg/Kg de dexametasona; e um grupo ao qual foi administrado p.o. 

lumiracoxib na dose de 20 mg/Kg. Os resultados são apresentados nos pontos seguintes: 

A. Atividade da Mieloperoxidase 

A atividade da MPO no tecido gengival aumentou significativamente quando 

comparada com o grupo Sham, devido ao maior influxo de neutrófilos inflamatórios. Os 

grupos tratados com α-/β-amirinas em ambas as doses apresentam um valor de MPO mais 

baixo que o grupo tratado com veículo mas semelhante ao valor do grupo Sham. O 

Lumiracoxib demonstrou alguma inibição da 

atividade da MPO mas o seu efeito não foi 

estatisticamente significativo. A atividade da 

COX-2 é induzida após ativação celular 

induzida por citocinas e a sua inibição pode 

ser útil no controlo da produção gengival de 

fibroblastos, logo o uso de inibidores 

seletivos retarda o avanço da patologia.   9 

Uma inibição significativa da atividade da 

MPO por parte da mistura α-/β-amirinas pode ser 

benéfica na inibição da progressão da periodontite.  

 

B. Thiobarbituric Acid-Reactive Substances 

 Os indivíduos com periodontite apresentam níveis mais elevados de TBARS 

comparados aos saudáveis, e a sua medição 

pode ser uma ferramenta preciosa na 

monitorização e progressão da 

periodontite. Neste estudo tanto a 

dexametasona como a α-/β-amirinas (dose 

de 10 mg/Kg) baixaram os valores de 

TBARS associados à periodontite.  10 

 

                                                           
9
 Fonte: Anti-inflammatory effect of α, β-Amyrin, a pentacyclic triterpene from Protium heptaphyllum in rat 

model of acute periodontitis (Holanda Pinto et al., 2008). 
10

 Ibidem. 

Efeitos de α-/β-amirinas, dexametasona e 

lumiracoxib na atividade de TBARS em ratos 

com periodontite aguda induzida. 

Efeitos de α-/β-amirinas, dexametasona e 

lumiracoxib na atividade da MPO em 

ratos com periodontite aguda induzida. 
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C. Concentração plasmática de TNF-α 

Os sujeitos tratados apenas com veículo demonstram um aumento significativo dos 

níveis plasmáticos de TNF-α comparados ao grupo controlo; nos grupos experimentais 

administrados com α-/β-amirinas (5 

mg/Kg), dexametasona e lumiracoxib 

apresentam reduções significativas dos 

níveis plasmáticos de TNF-α. Os 

triterpenos usados neste estudo 

encontram-se numa mistura isomérica, o 

que pode provocar uma ação limitada pela 

dose, motivo apontado pelos autores para 

que as resina na concentração de 5 mg/Kg 

obtenha efeito inibitório e a dose de 10 mg/Kg 

não.    11                                                      

 

4.1.2 Atividade Anti-inflamatória Tópica 

Não só a sua aplicação sistémica, mas também a aplicação tópica foi estudada, tendo 

Bernadi et al. (2015) avaliado os “aspetos clínicos e histopatológicos da aplicação tópica do 

óleo da resina de Protium heptaphyllum no processo de cicatrização de feridas cutâneas 

induzidas experimentalmente em Rattus norvegicus”. O processo de cura pode ocorrer por 

sutura ou por cura espontânea (sem recurso a intervenção cirúrgica). 

A cura espontânea de uma lesão cutânea tem 3 fases: 

 1ª- Inflamatória, caracterizada pelo recrutamento de leucócitos para o local. 

 2ª- Proliferativa, onde ocorre re-epitelização e formação de tecido granuloso 

(migração e proliferação de queratinócitos, fibroblastos e células endoteliais). 

 3ª- Fase de Maturação, na qual enzimas proteolíticas degradam as fibras de colagénio, 

promovendo a reparação do tecido lesado. 

Para este estudo procedeu-se à realização de uma incisão de 1.5x1.5 cm no dorso de 

todos os ratos que incluiu pele e tecido subcutâneo, tendo sido administrado 300 µL de 

NaCl 0.9% aos animais do grupo controlo e 300 µL do óleo numa concentração de 0.5% aos 

restantes animais 24 horas após o procedimento. Nos dias 3, 7, 14 e 21 foram feitas 

                                                           
11

 Fonte: Anti-inflammatory effect of α, β-Amyrin, a pentacyclic triterpene from Protium heptaphyllum in rat 

model of acute periodontitis (Holanda Pinto et al., 2008). 

Efeitos de α-/β-amirinas, dexametasona e 

lumiracoxib na atividade da TNF- α e em 

ratos com periodontite aguda induzida. 
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medições sobre a evolução das lesões, na tabela seguinte apresenta-se as médias referentes 

ao grupo controlo (CG) e ao grupo tratado com óleo (GO): 

12 

 

No 3º dia houve aumento do tamanho em ambos os grupos, com infiltração de 

células polimorfonucleares correspondente à fase inflamatória. Análises mostraram 

inflamação multifocal e presença de crosta com infiltração de células polimorfonucleares no 

grupo controlo, ao passo que no grupo experimental esta reação foi mais moderada 

sugerindo um fase inflamatória menos intensa (benéfica para o processo de cura). 

Ao 7º dia o grupo experimental apresentava o início de epitelização nos limites da 

lesão e uma disposição paralela das fibras de colagénio (coincidente com a fase proliferativa), 

enquanto no grupo de controlo entre o 3º e 7º dia a única diferença foi apenas a 

proliferação de fibroblastos. 

No 14º dia de avaliação havia uma inflamação mais suave no grupo de controlo ao 

passo que no grupo experimental já havia uma re-epitelização intensa nos limites da lesão, 

caracterizada por uma reação inflamatória e presença de novos capilares sanguíneos e 

fibroblastos perpendiculares entre si. 

Ao 21º dia a avaliação macroscópica confirmou o avanço no processo de cura das 

lesões no grupo experimental; a análise histopatológica mostrou contração das fibras de 

colagénio e presença de miofibroblastos. Quanto ao grupo de controlo observou-se a 

presença da deposição da matriz de colagénio. 

Devido à menor intensidade do processo inflamatório e à observação de hiperplasia 

focal nos limites da lesão em estados mais precoces pode-se afirmar que a aplicação tópica 

do óleo essencial da resina de PHP numa concentração de 0.5% ajuda o processo de 

cicatrização. 

 

                                                           
12 Fonte: Effects of topical application of essential oil from resin of almescar ( Protium heptaphyllum ( Aubl .) 

Marchand ) in experimentally induced skin wounds in rats (Bernadi et al., 2015) 
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4.2 Atividade Gastroprotetora 

Para além das propriedades anti-inflamatórias Oliveira et al. (2004) também 

estudaram a atividade gastroprotetora da resina de PHP, tendo para isso recorrido a 4 

testes diferentes, dano gástrico induzido por etanol; dano gástrico induzido por etanol 

acidificado (HCl/etanol); secreção gástrica após 4h da sutura do piloro e pesquisa de 

sulfidrilos não proteicos no tecido gástrico. 

Em todos os testes, exceto no teste da secreção gástrica, os ratos Wistar foram 

mantidos em jejum durante 24 horas, e posteriormente divididos em grupos aos quais foi 

administrado, resina p.o. (200 e 400 mg/Kg), NAC i.p. (750 mg/Kg) ou veículo (Tween 80 a 

3% num volume total de 10 mg/Kg. Os restantes passos diferem entre cada teste. 

A. Dano gástrico induzido por etanol e etanol acidificado (HCL/etanol) 

1 hora após a administração do pré-tratamento aos respetivos grupos, foi 

administrado p.o. a todos os indivíduos 0.2 ml de etanol a 96% ou 0.2 ml da mistura de 

etanol e HCl (0.3 M HCl/60% etanol) e foram sacrificados 30 minutos depois. 

Indivíduos tratados apenas com veículo apresentaram lesões extensivas nas mucosas 

em ambos os testes, enquanto a resina nas duas doses (200 e 400 mg/Kg) diminuiu as lesões 

respetivamente em 68 e 89% no 

teste de etanol, e no teste de 

etanol acidificado em 45 e 66% 

respetivamente. A NAC também 

inibiu a progressão das lesões em 

cerca de 49 e 69% 

respetivamente nos testes de 

etanol e etanol acidificado. Os 

valores absolutos da extensão 

das lesões são apresentados na 

figura.          13 

 

 

 

 

 

                                                           
13 Fonte: Gastroprotective and anti-inflammatory effects of resin from Protium heptaphyllum in mice and rats 

(Oliveira et al., 2004). 
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B. Secreção gástrica após 4h da sutura do piloro 

Após jejum de 24 h apenas com acesso a água e glucose (5%), o piloro dos animais 

foi suturado e foi administrado imediatamente ao respetivo grupo, resina (200 e 400 mg/Kg) 

e cimetidina (100 mg/Kg) por via duodenal, 4 horas depois os animais foram sacrificados e o 

volume e acidez total do conteúdo gástrico foram medidos. A aplicação da resina em ambas 

as doses (200 e 400 mg/Kg) 

não afetou o volume das 

secreções mas inibiu 

significativamente a acidez (70 

e 75% respetivamente) numa 

proporção próxima à 

cimetidina (88%).       14 

 

C. Pesquisa de sulfidrilos não proteicos no tecido gástrico 

Recolheram-se amostras dos diferentes grupos experimentais para estimar a 

quantidade gástrica de GSH como sulfidrilos não proteicos. 

Comparado com o grupo controlo o grupo tratado com veículo (controlo de 

etanol) apresentou níveis muito baixos de GSH; a resina em ambas as doses recuperou parte 

dos níveis de GSH mas não 

os retornou ao nível 

normal, como foi verificado 

no grupo tratado com 

NAC. Os resultados estão 

apresentados na figura     15 

 

4.3 Atividade Hepatoprotectora 

O acetaminofeno (paracetamol) é um dos analgésicos e antipiréticos mais vendidos 

na prática farmacêutica; a sua sobredosagem ou uso concomitante em situações de 

alcoolismo crónico provoca falência hepática fulminante e contribui significativamente para o 

número de internamentos em unidades de cuidados intensivos. A hepatotoxicidade do 

                                                           
14 Fonte: Gastroprotective and anti-inflammatory effects of resin from Protium heptaphyllum in mice and rats 

(Oliveira et al., 2004). 
15

 Ibidem. 
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acetaminofeno é devida à formação de um metabolito tóxico, NAPQI, pelo citocromo 

CYP4502E1, provocando uma redução dos níveis intracelulares de GSH e perturbações da 

homeostase do cálcio dependentes da dose. O tratamento assenta na utilização de NAC, 

visto que esta eleva os níveis de GSH no citosol e mitocôndrias hepáticos, para combater os 

efeitos tóxicos da NAPQI. 

As amirinas presentes na resina de PHP têm esqueleto oleano e ursano, que 

apresentam semelhanças químicas entre si, possuem capacidade hepatoprotetoras. Desta 

forma Oliveira et al. (2004) testaram o potencial hepatoprotetor da resina de PHP em 

modelos animais de lesão hepática induzida por acetaminofeno. Neste estudo foram 

utilizados ratos Wistar macho, separados em grupos, aos quais foi administrado i.p., 

consoante o respetivo grupo, salino (10 mg/Kg); Tween 80 a 30% em salino (10 mg/Kg); 

resina nas doses 50 e 100 mg/Kg; e NAC (750 mg/Kg); 48, 24 e 2 horas antes da 

administração p.o. de acetaminofeno (500 mg/Kg). 24h após a administração de 

acetaminofeno os animais foram sacrificados e amostras sanguíneas e de tecido hepático 

foram colhidas (animais que pereceram antes do período de 24 horas não foram alvo de 

análises bioquímicas e histopatológicas) e analisadas para conhecer os valores da atividade de 

ALT; AST e GSH. 

Para averiguar a possível influência da mistura de α-/β-amirinas presente na resina no 

CYP450, testou-se o efeito da resina na duração do sono induzido por pentobarbital, para 

isso separaram-se 3 grupos, aos quais foi administrado i.p., respetivamente, veículo (10 

ml/Kg), e resina (50 e 100 mg/Kg), 48, 24 e 2 horas antes da injeção i.p. de pentobarbital (50 

mg/Kg). Os resultados são apresentados seguidamente: 

16 

 

                                                           
16 Fonte: Protective effect of α- And β-amyrin, a triterpene mixture from Protium heptaphyllum (Aubl.) March. 

trunk wood resin, against acetaminophen-induced liver injury in mice (Oliveira et al., 2005) 
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Estes resultados são também confirmados por Aragão et al. (2006) num estudo 

direcionado para as atividades 

antidepressivas e ansiolíticas da 

mistura de amirinas, no qual 

ratos Wistars foram injetados i.p. 

com pentobarbital 40 mg/Kg, e 

divididos em diferentes grupos 

aos quais foi administrado, p.o. 

ou i.p., a mistura de amirinas nas 

doses de 10 e 25 mg/Kg.         17 

 

A. Análise Bioquímica 

O acetaminofeno provocou um aumento significativo nas atividades de ALT e AST, 

enquanto reduziu bastante a concentração de GSH, enquanto o pré-tratamento com a resina 

em ambas as doses demonstrou capacidade inibitória dos efeitos provocados pela 

sobredosagem de acetaminofeno, numa extensão similar à NAC. Os resultados são 

apresentados na figura seguinte: 

 

18 

 

B. Análise Histológica 

Secções histológicas do grupo administrado apenas com salino apresentaram 

necrose centrilobular extensa, acumulação e alterações degenerativas adiposas com 

infiltração de células inflamatórias. Nos grupos administrados com resina as lesões hepáticas 

foram significativamente menores, tal como no grupo de NAC. 

                                                           
17

 Fonte: A possible mechanism for anxiolytic and antidepressant effects of alpha- and beta-amyrin from Protium 

heptaphyllum (Aubl.) March (Aragão et al., 2006). 
18 Fonte: Protective effect of α- And β-amyrin, a triterpene mixture from Protium heptaphyllum (Aubl.) March. 

trunk wood resin, against acetaminophen-induced liver injury in mice (Oliveira et al., 2005). 
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4.4 Atividade Antidepressiva e Ansiolítica 

 Estudos anteriores realizados com β-amirina isolada de Labelia inflata demonstraram 

as capacidades sedativas e antidepressivas desta molécula; o que suscitou o interesse para a 

realização do estudo das propriedades antidepressivas e ansiolíticas das amirinas de PHP; 

para isso Aragão et al. (2006) avaliaram o efeito sedativo e antidepressivo da administração 

da mistura de α-/β-amirinas proveniente de PHP bem como tentaram clarificar o seu 

mecanismo de ação. 

 Para este estudo foram utilizados ratos Swiss macho nos diferentes testes, rota rod; 

campo aberto; labirinto em cruz elevado; tempo de sono induzido por pentobarbital; e 

natação forçada. De forma a elaborar uma hipótese de mecanismo de ação ansiolítico e 

sedativo das amirinas, estas foram testadas isoladamente, em concomitância com diazepam 

(0,5 mg/kg) e/ou de flumazenilo (2,5 mg/Kg) um antagonista das benzodiazepinas para os 

testes de campo aberto e labirinto em cruz elevado. Os animais foram administrados com a 

mistura (10 e 25 mg/Kg p.o. e i.p., e 50 mg/Kg exclusivamente p.o.) 30 (i.p.) e 60 (p.o.) 

minutos antes de ser realizado o teste do labirinto em cruz elevado, a este seguiram-se os 

testes de campo aberto e rota rod. Os resultados apresentam-se de seguida: 
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 Fonte: Protective effect of α- And β-amyrin, a triterpene mixture from Protium heptaphyllum (Aubl.) March. 

trunk wood resin, against acetaminophen-induced liver injury in mice (Oliveira et al., 2005). 
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A. Campo aberto 

Os animais injetados com a mistura de amirinas em ambas as doses passaram menos tempo 

em comportamentos de 

limpeza, menor número de 

retrocessos e de zonas 

percorridas do campo, num 

efeito semelhante ao obtido 

com diazepam; na presença 

de flumazenilo o 

comportamento foi 

semelhante ao do grupo 

controlo. Nos grupos 

administrados com resina (ambas as 

doses) e flumazenilo, bem como no 

administrado com diazepam e 

flumazenilo, o comportamento foi 

semelhante ao do grupo controlo. A 

administração p.o. da resina (ambas as 

doses) e diazepam também obteve 

resultados ansiolíticos, embora numa extensão menor.           20  

B. Labirinto elevado em cruz 

Os grupos administrados com resina i.p. entraram mais vezes e permaneceram mais 

tempo nos braços abertos, e, entraram menos vezes e permaneceram menos tempo nos 

braços fechados, tal como o grupo do diazepam. O flumazenilo inibiu o efeito de ambas as 

substâncias, tendo o grupo sujeito tido resultados semelhantes ao grupo controlo. A 

administração oral da resina (ambas as doses) e diazepam obteve resultados semelhantes, 

embora numa extensão menor. Os resultados apresentam-se nas figuras seguintes: 

                                                           
20

 Fonte: A possible mechanism for anxiolytic and antidepressant effects of alpha- and beta-amyrin from Protium 

heptaphyllum (Aubl.) March (Aragão et al., 2006). 
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21 

 

C. Rota Rod 

Os grupos administrados com a resina não apresentaram diferenças significativas 

relativamente ao grupo controlo. 

22 
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 Fonte: A possible mechanism for anxiolytic and antidepressant effects of alpha- and beta-amyrin from 

Protium heptaphyllum (Aubl.) March (Aragão et al., 2006). 
22

 Ibidem. 
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D. Natação forçada 

Neste teste foi utilizado um grupo diferente de animais ao qual foi administrado a 

mistura de amirinas nas doses de 1, 2,5 e 5 mg/Kg tanto p.o. como i.p. (visto que em doses 

de 10 e 25 mg/Kg os efeitos ansiolíticos mascaram os efeitos antidepressivos) sendo 

comparada, tanto sozinha como em combinação, com os efeitos da imipramina (10 e 30 

mg/Kg) e paroxetina (4 e 16 mg/Kg) e, bem como a sua ação na presença de reserpina (2 

mg/Kg). Os resultados apresentam-se seguidamente: 

 Os animais injetados com a resina nas doses 2,5 e 5 mg/Kg tiveram uma redução na 

ordem dos 28 e 55%, respetivamente, de tempo de imobilidade, enquanto aqueles injetados 

com a dose de 1 mg/Kg não apresentaram 

resultados significativamente diferentes do grupo 

controlo. A associação de imipramina com a resina 

nas doses mais baixas (1 e 2,5 mg/Kg) apresentou 

resultados com tempos de imobilidade menores 

aos grupos injetados apenas com resina; ao 

contrário a administração concomitante de resina 

com paroxetina não alterou os tempos 

relativamente aos grupos injetados apenas com 

resina ou paroxetina; os grupos injetados com 

resina e reserpina simultaneamente apresentam 

resultados estatisticamente 

semelhantes aos do grupo 

controlo. O estudo de 

administração p.o. demonstrou 

que os animais administrados com 

resina na dose de 2,5 mg/Kg 

tiveram menos tempo de 

imobilidade comparados aos do 

grupo controlo.                23 

 

 

 

                                                           
23

  Fonte: A possible mechanism for anxiolytic and antidepressant effects of alpha- and beta-amyrin from Protium 

heptaphyllum (Aubl.) March (Aragão et al., 2006). 
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5. Conclusão 

  

Os resultados dos diferentes estudos apontam a sua capacidade de reduzir a 

produção de citocinas, responsáveis pelo aumento da migração de células pró-inflamatórias e 

o aumento da permeabilidade vascular, como o seu principal mecanismo de ação anti-

inflamatório. Apesar das boas indicações, todos os autores concordam que são precisos mais 

estudos para clarificar o mecanismo de ação e avaliar os seus efeitos em situações 

inflamatórias crónicas, visto que os modelos aplicados apenas se focam na fase aguda. 

 Além da sua atividade anti-inflamatória, PHP também apresenta uma ação 

gastroprotetora, sendo que Oliveira et al. (2004) atribuem esta atividade à capacidade de 

reduzir a acidez total do conteúdo gástrico. Este efeito é uma clara vantagem que a resina de 

PHP possui comparativamente aos AINE’s. 

 Outra atividade que suscita interesse no PHP é a sua ação hepatoprotetora; esta foi 

testada em situações de sobredosagem de acetaminofeno por Oliveira et al. (2005) e 

demonstrou resultados promissores, comparáveis a medicamentos de referência como a 

NAC. Após os resultados obtidos por Oliveira et al. (2005) e Aragão et al. (2006) nas 

alterações produzidas por PHP no tempo de sono induzido por pentobarbital, fármaco 

metabolizado no CYP450 tal como acetaminofeno, o mecanismo de ação proposto para este 

efeito hepatoprotetor baseia-se na inibição do citocromo referido, impedindo a formação do 

metabolito tóxico NAPQI. No entanto a capacidade da mistura de amirinas de inibir algumas 

isoformas específicas do CYP450 requer investigações mais específicas. 

 Também para efeitos ansiolíticos PHP demonstra potencial, sendo visível a alteração 

de ação dos indivíduos nos diferentes testes. Com resultados comparáveis a 

benzodiazepinas, a mistura de amirinas da resina de PHP, no entanto, não apresenta os 

efeitos secundários atribuídos a esta classe de fármacos, como sedação exacerbada, 

dependência e risco de abuso, o que coloca a planta numa posição de destaque em 

comparação aos medicamentos mais frequentemente utilizados atualmente. 

 PHP é uma matéria-prima relativamente desconhecida da indústria 

farmacêutica, no entanto apresenta um grande potencial terapêutico em diversas patologias, 

apresentando mesmo resultados comparáveis a fármacos de referência, que o colocam numa 

posição de elevado interesse para desenvolvimento de novos medicamentos, com a 

vantagem de não apresentar os efeitos secundários associados às classes tradicionalmente 

prescritas; uma das principais vantagens apresentadas nos diversos estudos é a ausência de 
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toxicidade associada, tendo Oliveira et al. (2004) sido incapazes determinar a DL50 para a 

administração oral. 

Desta forma resta esperar que mais estudos sejam conduzidos de maneira a 

confirmar a sua aplicabilidade. 
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