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RESUMO 

Annona dolabripetala Raddi (Annonaceae) é uma espécie endêmica em regiões de 

floresta (mata atlântica brasileira), popularmente conhecida como “araticum” e “pinha do 

mato”. As espécies do gênero Annona são usadas na medicina popular devido aos seus 

efeitos sedativos, ansiolíticos, anticonvulsivos, analgésicos e anti-inflamatórios. Este 

estudo investigou a fitoquímica e as possíveis atividades psicofarmacológicas dos 

extratos metanólico das folhas (EMFAD) e etanólico da casca (EEtCAD) de A. 

dolabripetala sobre sistema nervoso central de camundongos. Dos óleos essenciais das 

folhas foram identificados os constituintes voláteis por cromatografia gasosa acoplada a 

espectrometria de massas e por comparação com dados da literatura. O extrato da casca 

foi submetido a cromatografia e técnicas espectroscópicas para isolamento e 

caracterização de seus constituintes não voláteis. Foram avaliados os efeitos ansiolítico e 

analgésico dos extratos das folhas e da casca do caule, utilizando a triagem farmacológica 

comportamental, labirinto em cruz elevado e o teste de analgesia central por estímulo 

térmico, respectivamente. Foi também realizada uma análise histológica do fígado, baço 

e rins por microscopia óptica convencional. Os terpenoides majoritários presentes no óleo 

essencial das folhas foram: linalol, geraniol, α-copaeno, aromadendreno e germacreno-

D, enquanto que na casca foi isolado um diterpeno conhecido como ácido ent-16-kaur-

19-oico (ácido kaurenoico). A administração oral durante 14 dias, do EMFAD e do 

EEtCAD, na dose de 300 mg.kg-1, induziram ação ansiolítica e depressora sobre o SNC. 

O EMFAD apresentou perfil tipo ansiolítico no labirinto em cruz elevado, com uma maior 

latência nos braços abertos (246,8 ± 125,7) quando comparado ao diazepam (200,2 ± 

156,6), na concentração de 2,5 mg.kg-1. O EEtCAD apresentou um perfil depressor no 

labirinto em cruz elevado, com um número maior de latência nos braços fechados (186,8 

± 69,0) quando comparado ao diazepam (127,5 ± 142,7). Os efeitos de analgesia central 

dos EEtCAD, EMFAD não foram significativos, (p> 0,05) quando comparados à morfina. 

Ambos extratos EEtCAD e EMFAD induziram hipertrofia hepática centro lobular, 

indicativo de possível ação de toxicidade aguda nos camundongos. Os resultados indicam 

que o EMFAD e o EEtCAD de A. dolabripetala tem pronunciados efeitos sobre o sistema 

nervoso central. O ácido kaurenoico (ent-16-kaur-19-oico) e os terpenóides, podem ser 

os responsáveis pelas ações depressora do EEtCAD e ansiolítica do EMFAD desta 

espécie. 

Palavras-chaves: Annona dolabripetala. Annonaceae. Fitoquímica. Psicofarmacologia. 

Sistema Nervoso Central. 



 

ABSTRACT 

Annona dolabripetala Raddi (Annonaceae) is an endemic species in forest areas 

(Brazilian Atlantic Forest), popularly known as "soursop" and "cone of the bush." The 

species of the genus Annona are used in popular medicine owing to its sedative, 

anxiolytic, anticonvulsant, analgesic and anti-inflammatory. This study investigated the 

phytochemical and possible psychopharmacological activities of methanol extracts of the 

leaves (EMFAD) and ethanolic bark (EEtCAD) from A. dolabripetala on central nervous 

system of mice. From essential oils leaves the volatile constituents were identified by gas 

chromatography coupled to mass spectrometry and comparison with literature data. The 

bark extract was subjected to chromatography and spectroscopic techniques for the 

isolation and characterization of its non-volatile constituents. Were evaluated the 

analgesic and anxiolytic effects of the extracts of leaves and stem bark using behavioral 

pharmacological screening, elevated plus maze and central analgesia test for thermal 

stimulation, respectively. A histological analysis of liver, spleen and kidneys by 

conventional optical microscopy was also performed. The terpenoids majority present in 

the essential oil of the leaves were linalool, geraniol, α-copaene, aromadendrene and 

germacrene-D, whereas the shell has been isolated one diterpene known as ent-16-Kaur-

19-oic acid (kaurenoic acid). The oral administration for 14 days, the EMFAD and 

EEtCAD at a dose of 300 mg.kg-1, induced anxiolytic and depressant action of the 

CNS. The EMFAD presented anxiolytic profile type in the elevated plus maze, with a 

higher latency in the open arms (246.8 ± 125.7) compared to diazepam (200.2 ± 156.6) 

at a concentration of 2.5 mg.kg-1. The EEtCAD showed a depressant profile in the 

elevated plus maze, with a greater number of latency in the closed arms (186.8 ± 69.0) 

compared to diazepam (127.5 ± 142.7). The effects of central analgesy of EEtCAD, 

EMFAD were not significant (p> 0.05) when compared to morphine. Both extracts 

induced liver hypertrophy center lobular, indicative of possible action of acute toxicity in 

mice. The results indicate that the EMFAD and EEtCAD A. dolabripetala has pronounced 

effects on the central nervous system. The kaurenoic acid and terpenoids, may be 

responsible for the depressant actions of EEtCAD and anxiolytic of EMFAD this species. 

Keywords: Annona dolabripetala. Annonaceae. Phytochemistry. Psychopharmacology. 

Central System Nervous.  
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1.0 INTRODUÇÃO 

 

A biodiversidade é um patrimônio mundial e contribui de forma indispensável com 

recursos ecológicos que mantém em equilíbrio o ecossistema e toda a dinâmica que envolve as 

sociedades humanas no planeta. Ao longo da história contemporânea, a sociedade começou a 

vislumbrar a importância econômica da biodiversidade, bem como a sua contribuição no 

conhecimento tradicional para a ciência. Uma das formas de tornar significante esta diversidade 

biológica, está representada pelas fontes naturais da fauna e flora, associado aos conhecimentos 

tradicionais que podem ser úteis, tanto na aplicação de um recurso biológico em modelos 

sustentáveis, quanto na pesquisa agropecuária e biomédica. 

O conhecimento tradicional dos povos primitivos (indígenas e quilombolas), acerca da 

flora e do seu potencial medicinal, pode ser considerado um dos fatores fundamentais para o 

descobrimento de novas substâncias dentro do arsenal químico da natureza. A convivência e o 

aprendizado com os mais diferentes grupos étnicos trouxeram valiosas contribuições para o 

desenvolvimento da relação íntima entre as estrutura química de um determinado composto e 

suas propriedades biológicas. Desta forma, a evolução dos processos metabólicos dos seres vivos 

acabam por dotar a natureza com uma infinidade de modelos químico-moleculares com diversas 

aplicações farmacológicas. 

Os sistemas tradicionais de cuidado à saúde exercem um papel preponderante, enquanto 

medicina alternativa complementar. Na busca de novas opções menos onerosas, as comunidades, 

através da troca constante de conhecimentos com o ambiente científico nos centros universitários 

e de pesquisa, oferecem material de investigação à fitoquímica aplicada, resultando, desta forma, 

em compostos isolados e purificados, com atividades farmacológicas para uso como produtos 

fitoterápicos ou medicamentos na saúde humana. Portanto, a bioprospecção está ligada à cultura 

das comunidades, suas práticas e comportamentos relacionados ao uso da biodiversidade da flora, 

trazendo como benefício ao longo da história a descoberta de novas fontes de substâncias com 

aplicação medicinal. 

Diversas são as famílias e espécies de plantas que detém propriedades medicinais. Os 

compostos ativos naturais, extraídos das mesmas, vêm gerando impacto na humanidade e 

modificando o comportamento da terapêutica clínica moderna. A família Annonaceae 
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(conhecidas como Anonnas) se destaca na ocorrência de compostos químicos com uso medicinal, 

apresentando larga distribuição em regiões tropicais e subtropicais. Espécies do gênero Annona, 

apresentam diversas atividades biológicas descritas, que vão desde ação antioxidante, anti-

inflamatório, antitumoral, antiparasitário, até aplicação dos seus constituintes químicos como 

bioinseticidas. Apesar de um amplo número de atividades biológicas, poucos são os estudos 

relacionados à ação de seus extratos e constituintes químicos, sobre sistema nervoso central 

(SNC). 

Em virtude, da escassez de estudos científicos em fitoquímica, além da ausência de 

estudos ligados à psicofarmacologia, o objetivo deste trabalho foi realizar um estudo do perfil 

fitoquímico através do isolamento e identificação dos constituintes químicos do extrato obtido da 

casca e um estudo da atividade psicofarmacológica dos extratos (folha e casca) da espécie 

Annona dolabripetala Raddi. 

 

2.0 REFERENCIAL TEÓRICO 

2.1. Considerações sobre o gênero Annona 

2.1.1. Etnobotânica e distribuição geográfica 

Segundo Lopes e Mello-Silva (2014) a família Annonaceae apresenta no Brasil 29 

gêneros e 386 espécies, distribuídas principalmente na Amazônia, Mata atlântica e Cerrado. Os 

principais gêneros da família Annonaceae na flora brasileira são: a Annona L., Duguetia A.St-

Hil., Guatteria Ruiz & Pav. e Xylopia L. (Lopes e Mello-Silva, 2014). O gênero Annona L. 

compreende cerca de 200 espécies neotropicais e africanas (Maas, 2016). No Brasil, ocorrem 82 

espécies, sendo que destas, 24 são endêmicas, distribuídas em regiões como a Amazônia, 

Caatinga, Cerrado, Mata Atlântica e Pantanal (Maas et al., 2016). 

A espécie Annona dolabripetala é endêmica para o Brasil (Maas et al., 2016), podendo 

ser encontrada no domínio fitogeográfico de Mata Atlântica. Esta espécie ocorre na região 

Nordeste (Bahia), Sudeste (Minas Gerais, São Paulo e Rio de Janeiro) e Sul (Paraná) (Figura 01) 

sendo conhecida popularmente como: Araticum, Ata, Araticú, biribá do mato e pinha do mato 

(Maas et al., 2016). Em estudos florísticos, botânicos e ecológicos de parques nacionais de 
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conservação da biodiversidade descrevem esta espécie (Lopes e Mello-Silva, 2014; Moraes et al., 

2014; Chelene, 2014), como uma das utilizadas em áreas de reflorestamento com maior valor de 

cobertura vegetal na sucessão ecológica em ambientes degradados (Costa, 2014; Rossi, 2014). 

 

Figura 01. Distribuição geográfica da espécie Annona dolabripetala no Brasil dentre os seus domínios 

fitogeográficos (Mata Atlântica) (Maas et al., 2016). Fonte: Lista de Espécies da Flora do Brasil 2016, in: 

http://floradobrasil.jbrj.gov.br/. 

 Annona dolabripetala Raddi (Figura 02) é uma árvore de 4 a 6 metros de altura, com 

tronco cinza escuro medindo de 10 a 25 cm de diâmetro. Os ramos novos são vilosos (coberto de 

pêlos curtos e densos) e as nervuras das folhas são ferrugineas e pubescentes. As folhas são 

simples, oblongas a lanceoladas, medindo de 5 a 13 cm de comprimento e 1,5 a 3,2 cm de 

largura, com base obtusa e ápice ou ponta acuminada ou afinada. As flores são esverdeadas, 

axilares e tem forma de hélice, com 3 pétalas esverdeadas e pubescentes em forma de asas, com 

nectários localizados na base das pétalas. Os frutos são sincárpicos de 2 a 4 cm de diâmetro, 

apresentando poupa branca com casca subdividida, de cor amarela clara; quando maduros têm 

sabor adocicada e muitas sementes de 4 a 5 mm de comprimento. Frutificando nos meses de abril 

a maio (Mello-Silva et al., 2012; Dutra et al., 2012). Apesar de ser uma planta de clima 

subtropical, essa espécie resiste a climas mais frios podendo ser cultivada em todo o Brasil, em 

diferentes altitudes, adaptando-se bem aos solos argilosos e vermelhos profundos, com pH de 

ácido a neutro e com boa quantidade de matéria orgânica dissolvida. No Estado da Bahia, essa 

espécie tem ocorrência em biomas mata de cipó, presentes no município de Jequié segundo a 

descrição de Macedo (2007). 
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Figura 02. Imagem cedida pelo autor: Árvore galho com folha e fruto para exsicata e frutos in natura; Dimensão das 

folhas e frutos de A. dolabripetala, Fonte: Dutra et al., 2012. 

2.1.2 Fitoquímica e usos medicinais 

A família Annonaceae tem sido estudada em todo mundo, principalmente quanto ao seu 

perfil fitoquímico e farmacológico (Leboeuf et al., 1982; Castillo-Sanchéz et al., 2010). Um dos 

principais representantes desta família é o gênero Annona, que tem despertado interesse tanto 

pelo seu potencial frutífero e comercial, quanto pelos usos medicinais (Oliveira et al., 2012).  

O gênero Annona, pode ser considerado uma grande fonte de novos metabólitos 

secundários ativos e que tem levado à descoberta de moléculas para o desenvolvimento de novos 

fármacos naturais, semissintéticos e sintéticos (Serna e Cardona, 2006; Cortes et al., 2014; Junior 

et al., 2014), tendo grande importância econômica e medicinal (Martínez-Vázquez e Estrada-

Reyes, 2014).  
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O primeiro estudo fitoquímico foi realizado por Leboeuf (1982) que descreveu diversas 

substâncias químicas presentes na Família Annonaceae e no gênero Annona. As espécies bem 

estudadas deste gênero são aquelas que têm uma maior relação com o interesse comercial, 

nutricional e industrial, tais com a A. crassiflora (araticum), A. squamosa (fruta-do-conde), A. 

muricata (graviola), A. reticulata (condessa) e A. cherimola (cherimoia) (Almeida, et al., 2011; 

Junior et al., 2014). Os frutos destas espécies são usados para preparação de produtos processados 

e semi-processados, como sucos, sorvetes e sobremesas (Junior et al., 2014). Além disso, várias 

espécies do gênero Annona, possuem frutos com potencial farmacológico como à presença de 

substâncias antioxidantes como a vitamina C, antocianinas, flavonoides e compostos fenólicos 

(Oliveira et al., 2012).  

O aumento do consumo de frutos deste gênero se difundiu na medicina tradicional pelo 

seu potencial no tratamento do câncer (Albuquerque et al., 2007). O seu grande uso popular, 

levou ao crescente número de estudos fitoquímicos (Barreto et al., 2015), resultando no 

isolamento de uma nova classe de compostos (Figura 03) conhecido como acetogeninas (Pedro 

et al., 2012). Esses compostos foram descritos como princípios ativos naturais, candidatos a 

novos quimioterápicos no combate aos tumores (Liaw et al., 2010). As espécies de interesse 

comercial e nutricional descritas por Junior et al. 2014, passaram a ser estudadas segundo o perfil 

fitoquímico, de onde foram isoladas uma grande quantidade de acetogeninas (Barreto et al., 

2015) com potencial antitumoral e citotóxico (Kim et al., 2010; Liaw et al., 2010). 

 Fonte: Rabêlo, 2014. 

Figura 03. Exemplo de uma acetogenina isolada de espécies do gênero Annona. 

Além das acetogeninas, são descritos para o gênero Annona outras classes de substâncias 

de interesse químico e medicinal (Leboeuf et al., 1982; Jamkhande e Wattamwar, 2015). Pode-se 

destacar em relação de importância farmacológica e pelo número de estudos científicos as 
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seguintes classes: a) Terpenoides com propriedades inseticidas (Costa et al., 2011; Costa et al. 

2012), ação sobre o sistema nervoso central (Passos et al. 2009), citotóxicas (Bakkali et al., 

2008), anti-inflamatórias e analgésicas (Chavan et al., 2011; Chavan et al., 2012); b) Óleos 

essenciais apresentando compostos aromáticos com ações inseticidas (Krinski et al. 2014), 

antioxidantes (Costa et al., 2011), antimicrobianas (Elhawary et al., 2013), antiparasitárias (Costa 

et al., 2013), citotóxicas e antitumorais (Costa et al., 2013); c) Flavonóides com ações 

antioxidantes (Nunes et al., 2012; Almeida et al., 2014), anti-inflamatórias (Coutinho et al., 

2009),  antitumorais, anti-proliferativa (Marques et al., 2013; Firdous et al., 2014) e 

psicofarmacológicas (Grosso et al., 2013); d) Alcalóides (Figura 04), apresentando propriedades 

citotóxicas, antiparasitárias, antitumorais (Cortes et al., 2014) e psicofarmacológicas (Martínez-

Vázquez et al., 2012; Perviz et al., 2016).  

 Fonte: Rabêlo, 2014. 

Figura 04. Exemplos de alcaloides isolados de espécies do gênero Annona.  

 

As espécies do gênero Annona, apresentam aromas e cheiros bem marcantes encontrados 

em flores, folhas e cascas de frutos (Andrade et al., 2007). Os constituintes desses aromas são 

usualmente bem conhecidos como: monoterpenos, sesquiterpenos, fenilpropanoides, compostos 

aromáticos e ésteres de ácidos alifáticos (Maia et al. 2015). Segundo Maia et al., (2015), os 

compostos terpenoides se difundem bem dentre as espécies do gênero Annona e alguns destes 

compostos são encontrados com maior frequência, tais como: biclogermacreno, Germacreno-D, 

muuroleno, δ-cadineno, espatulenol, (E)-e(Z)-cariofileno, α-copaeno e α-felandreno (Campos et 

al., 2014; Costa et al., 2011; 2013; Costa et al., 2012). Alguns deles podem ser considerados 

marcadores quimiotaxonômicos, funcionando como indicadores para a família Annonaceae, tais 

como: Germacreno-D, espatulenol e (E)-cariofileno, enquanto que outros compostos como α-

pineno, biciclogermacreno e espatulenol são descritos, como marcadores para o gênero Annona 

(Figura 05) (Costa et al., 2012). 
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 Fonte: Rabêlo, 2014. 

Figura 05. Exemplo de sesquiterpenos isolados de espécies do gênero Annona.  

Além destas classes de compostos, outras moléculas chamam atenção tais como: 

carboidratos, aminoácidos, proteínas, lipídios (óleos e ácidos graxos), polifenóis, catequinas, 

proantocianidinas, taninos, triterpenos, esteróis, saponinas, vitaminas e carotenos (Lebouef et al., 

1982). Uma classe de compostos diterpênicos (Figura 06) da série dos ent-kaureno (Garcia et al., 

2007) foi encontrada nas cascas do caule das espécies do gênero Annona (A. vepretorum, A. 

senegalensis, A. reticulata, A. squamosa e A. glabra) e tendo chamado atenção por conta do 

crescente número de trabalhos envolvendo isolamento, purificação e caracterização dos 

constituintes químicos e, também, pelas diversas atividades biológicas, tais como: analgésica e 

anti-inflamatória (Chavan et al., 2012; Chavan et al., 2011), citotóxica (Dutra et al., 2014), 

psicofarmacológica (Okoye et al., 2013), antimicrobiana (Wilkens et al., 2002), indutor de 

apoptose (Ruiz et al., 2008) e imuno-moduladora (Ríos et al., 2009). 

 Fonte: Rabêlo, 2014. 

Figura 06. Exemplos de diterpenos, do tipo ent-kaureno isolados de espécies de Annona. 

Com relação à espécie em estudo, A. dolabripetala Raddi, trabalhos referentes à 

caracterização fitoquímica e usos medicinais são escassos, sendo descritos apenas a presença de 

compostos com estruturas químicas reconhecidas (flavonóides e alcalóides). Santos e Salatino 

(2000), registraram a presença de flavonoides glicosilados nesta espécie, tais como: Kaempferol e 

quercertina (Figura 07). Estes flavonoides, estão presentes em outras espécies do gênero Annona, 

apresentando atividades biológicas tais como: antioxidante (Almeida et al., 2014), anti-
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inflamatória (Coutinho et al., 2009), antitumoral (Marques et al., 2013) e psicofarmacológica 

(Grundmann et al., 2009; Grosso et al., 2013). 

Fonte: Nunes et al., 2012. 

               Quecertina - R1: OH, R2: OH, R3: OH e 

                Kaempferol - R1: OH, R2: H, R3: OH. 

 
Figura 07. Fórmula estrutural da quercertina e do keampferol, presente nas folhas de espécies do gênero Annona.  

Machado et al., (2013) descrevem o isolamento e quantificação da trigonelina (Figura 08) 

um alcalóide presente nos extratos foliares de algumas espécies de Annona (A. muricata, A. 

laurifolia, A. dolabripetala, A. sylvatica, A. cherimolia e A. coriacea). Esta substância é 

comumente encontrada em uma variedade de organismos vivos tais como, animais, plantas, 

fungos, bactérias e algas (Blunden e Patel, 2001). Além da sua diversidade biológica, apresenta 

também, propriedades farmacológicas, tais como: protetora contra patógenos, hipoglicemiante, 

hipocolesterolêmica, antitumoral e antisséptica (Corol et al., 2012; Zhou, Chan e Zhou, 2012). 

 Fonte: Machado et al., 2013. 

Figura 08. Formula estrutural da trigonelina.  

Dentre as espécies descritas por Machado et al., (2013), como produtoras de trigonelina, 

A. dolabripetala, destaca-se das demais como aquela espécie que apresentou a quarta maior 

concentração desta substancia no extrato metanólico foliar (4,94±0,25 mg.g-1). Diante de tais 

informações, e da escassa quantidade de dados sobre a fitoquímica desta espécie, o seu potencial 
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farmacológico pode ser explorado, principalmente no que se refere à ação sobre o sistema 

nervoso central.  

2.1.3 Atividade psicofarmacológica  

 

Os estudos sobre atividade psicofarmacológica do gênero Annona, basearam-se 

inicialmente no conhecimento popular e no uso tradicional destas espécies no tratamento de 

distúrbios do sistema nervoso central (Hasrat et al., 1997). As metodologias para avaliar o 

potencial psicofarmacológico, dos extratos, frações e compostos isolados de espécies deste 

gênero, visavam identificar e caracterizar o perfil antidepressivo, ansiolítico, sedativo e 

anticonvulsivante, tentando confirmar os efeitos medicinais (Diniz et al., 2015; Albuquerque et 

al., 2007).  

Os constituintes químicos presentes nos extratos de espécies deste gênero podem explicar 

boa parte dos seus efeitos sobre o SNC.  Em seus óleos essenciais, foram detectadas quantidades 

significativas de compostos terpenóides (diterpenos, triterpenos e sesquiterpenos) (Leboeuf et al., 

1982). Passos et al. (2009) descrevêm que estes compostos são responsáveis por ações 

terapêuticas encontradas em plantas medicinais usadas com finalidades sedativas, ansiolíticas, 

antidepressivas, antinociceptivas, analgésicas, tranquilizantes e anticonvulsivantes. Muitos óleos 

essenciais, do gênero Annona possuem uma variedade de atividades farmacológicas, sendo os 

compostos terpenóides um dos principais responsáveis pelos seus efeitos no SNC. 

Outros compostos, encontrados neste gênero têm sido descritos como ativos sobre o 

sistema nervoso central. A palmitona (Figura 09) descoberta no extrato hexânico da espécie A. 

diversifolia, endêmica do México, é considerada uma fitodroga para tratamento de convulsões. 

(González-Trujano et al., 1998; González-Trujano et al., 2006 [a, b]). Muitos dos trabalhos 

envolvendo psicofarmacologia de Annona descrevêm a caracterização das ações desta molécula e 

de extratos sobre SNC. Além de anticonvulsivante, os extratos desta espécie, apresentam efeitos 

ansiolíticos, relacionados com receptores do ácido gama-aminobutírico (GABA-A), envolvidos 

nos processos de sedação e depressão do sistema nervoso central (Lopez-Rubalcava et al., 2006; 

González-Trujano et al., 2006b).  
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                                                                                                                                Fonte: González-Trujano et al., 2001. 

Figura 09. Fórmula estrutural da palmitona.  

González-Trujano et al., (2009) avançaram nos estudos dos extratos de A. diversifolia, ao 

aplicar novas metodologias de avaliação neuronal, tais como o eletroencefalograma (EEG), 

avaliando o potencial anticonvulsivante, em áreas como as amígdalas e hipocampo. O extrato 

hexânico e a palmitona, promoveu efeito neuroprotetor, verificado através de alterações 

bioquímicas neuronais no processo de modulação do sistema glutaminérgico. Os estudos com A. 

diversifolia estimularam trabalhos com outras espécies de Annona. Lopez-Rubalcava et al., 

(2006) avaliaram o extrato hexânico das folhas de A. cherimolia e comprovaram seu efeito 

psicofarmacológico, suportando a hipótese de que constituintes químicos do extrato hexânico 

desta planta interagem com o receptor GABA-A (ácido gama-aminobutírico) e induzem ação 

ansiolítica.  

Carballo et al., (2010) avaliaram a atividade antinociceptiva da palmitona e dos extratos 

de A. diversilfolia, que continham, terpenoides, alcaloides e flavonoides. Estes compostos, 

segundo o autor, podem estar envolvidos no efeito antinociceptivo do extrato de A. diversifolia, 

podendo estar relacionados também com ações sobre SNC. Os resultados indicaram eficácia do 

extrato na redução da dor artrítica e apontam para o envolvimento de receptores de serotonina (5-

HT) e opióides endógenos, relacionados com respostas farmacológicas no SNC (Wannmacher, 

2006; Ferreira et al., 2006). 

 Os alcalóides são descritos como outra classe de compostos com ações 

psicofarmacológicas. Hasrat et al., (1997) descreveram a atividade de alcalóides isoquinolínicos 

(Figura 10) extraídos dos frutos de A. muricata, avaliando a capacidade de interação 

farmacológica com receptores serotoninérgicos. No Suriname, os frutos e folhas desta espécie 

possuem uma ação tranquilizante na medicina tradicional, e os resultados mostraram que o 

extrato exibiu uma alta ação sobre o receptor de serotonina (5-hidroxitrptamina), agindo como 

antagonista em relação à rauwolscina, uma molécula usada como antagonista serotoninérgica 

(Heyde, 1985). 
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 Fonte: Hasrat et al., 1997. 

    Asimilobina - R1: H, R2: CH3 

    Nornuciferina - R1: CH3, R2: CH3 

    Annonaina - R1e R2: C2H2 

 

Figura 10. Estrutura dos alcalóides (1- Asimilobina, 2-Nornuciferina, 3-Annonaina) isolados do fruto de Annona 

muricata.  

O alcalóide annomontina isolado das raízes de A. purpúrea apresentou atividades 

psicofarmacológicas em modelos experimentais. A administração intraperitoneal da annomontina 

em camundongos induziu efeitos ansiolíticos, observado no teste de labirinto em cruz elevado. 

Esta atividade indicou que os efeitos farmacológicos podem ser mediados pela ação do receptor 

GABA-A (ácido gama-aminobutírico) através da interação deste alcalóide com o sitio de ligação 

aos benzodiazepínicos (Rejón-Orante et al. 2011). Já os extratos foliares contendo alcalóides 

(fração total de alcalóides) de A. cherimolia, demonstraram efeito antidepressivo e sedativo em 

camundongos (Martinéz-Vazquez et al., 2012). Estes dados fortalecem o uso desta espécie na 

medicina tradicional como agente antidepressivo natural (Martinéz-Vazquez et al., 2012). 

Outro alcalóide que tem chamado a atenção pela grande variedade de atividades 

farmacológicas é a trigonelina (Zhou, Chan e Zhou, 2012). Machado et al. (2013) descrevêm a 

presença dessa molécula em espécies do gênero Annona de ocorrência no Brasil. Esse 

constituinte químico apresenta efeitos em modelos in vivo e in vitro que envolvem ações:  na 

memória e no aprendizado, sedativa, anticolinérgica, anti-histamínica, inibidora do receptor 

GABA-A, inibidora de acetilcolinesterase, estimuladora da liberação de dopamina, inibidora da 

agregação de peptídeo β-amiloide e neuroprotetora contra desordens cerebrais (Zhou, Chan E 

Zhou, 2012). Alcalóides isolados de extratos de espécies do gênero Annona, portanto, apresentam 

atividade no SNC contribuindo de maneira significativa em respostas psicofarmacológicas 

(Oviedo et al., 2009). 
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Os flavonóides descritos para o gênero Annona demonstraram atividade 

psicofarmacológica em trabalhos anteriores (Grosso et al., 2013; Nunes et al., 2012). Por outro 

lado foi encontrado um número reduzido de trabalhos ligados à esse tipo de atividade, para o 

gênero em questão (Grundmann et al., 2009).  O keampferol e a quercertina, demonstraram 

atividade ansiolítica em modelos experimentais (Grundmann et al., 2009; Herrera-Ruiz, 2008) e 

estão presentes de forma marcante nos extratos foliares de muitas espécies do 

gênero Annona (Santos e Salatino, 2000). A presença destes compostos com atividade no SNC 

em espécies do gênero Annona (Nunes et al., 2012) contribui ainda mais para aumentar o 

potencial ansiolítico e sedativo dos extratos deste gênero (Vissiennon et al. 2012). Esses 

compostos também são descritos em espécies de outras famílias, como: Apocynum 

venetum (Apocynaceae) e Tilia americana (Tiliaceae) (Grundmann et al., 2009; Herrera-Ruiz, 

2008). 

Todos os trabalhos sobre atividade psicofarmacológica de espécies do gênero Annona, 

estão relacionados a estas classes químicas supracitadas e são datados entre 1997-2013. Boa parte 

deles tenta descrever através de procedimentos experimentais in vivo as ações destas espécies 

descritas na medicina tradicional (Diniz et al., 2015). 
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3.0 OBJETIVOS 

3.1. Objetivo Geral 

 

Descrever o perfil fitoquímico e psicofarmacológico dos extratos das folhas e casca da espécie A. 

dolabripetala Raddi (Annonaceae). 

3.2. Objetivos específicos 

 

a) Extrair, purificar e identificar os constituites químicos da casca desta espécie, utilizando 

técnicas cromatográficas clássicas, Cromatografia Gasosa acoplada a Espectometria de Massas 

(CG-EM) e Ressonância Magnética Nuclear (RMN) de1H e 13C. 

b) Caracterizar o perfil psicofarmacológico in vivo em camundongos, usando a metodologia de 

triagem farmacológica comportamental, e o potencial ansiolítico e antidepressivo dos extratos das 

folhas e cascas, através do labirinto em cruz elevado. 

c) Caracterizar o perfil analgésico central dos extratos, através do teste de retirada de cauda (Tail 

flick). 

d) Avaliar as possíveis alterações histopatológicas nos órgãos dos animais experimentais. 

4.0 METODOLOGIA 

O procedimento experimental (Figuras 11 e 12) foi divido entre a estratégia fitoquímica 

desenvolvida no Laboratório de Produtos Naturais da UESB e estratégia farmacológica no 

Biotério da Universidade Estadual do Sudoeste da Bahia, a avaliação histológica foi desenvolvida 

no Laboratório de Histologia do Hospital Veterinário da UESC. Um resumo dos procedimentos 

utilizados são visualizados nos fluxogramas abaixo. 
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Figura 11. Fluxograma metodológico da estratégia farmacológica. 
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Figura 12. Fluxograma metodológico da estratégia fitoquímica. 
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4.1 Estudo fitoquímico de Annona dolabripetala Raddi 

4.1.1 Coleta, identificação e herborização da planta 

O material vegetal foi coletado em um fragmento florestal situado no domínio de floresta 

estacional decidual, localizado na fazenda Brejo Novo (13º56’41” S e 40º06’33,9” W) com 

altitudes entre 617 m e 755 m, em uma propriedade particular situada a 12 km da sede do 

município de Jequié, Bahia. Foram coletados aproximadamente em peso bruto: 1,435g de folhas, 

418,19g de casca do tronco, 469,05g da madeira (caule) e 62 g pequenos frutos verdes. Uma 

parte do material coletado foi encaminhada para identificação no Herbário da Universidade 

Estadual do Sudoeste da Bahia. A exsicata depositada foi registrada como Anona dolabripetala 

n.9565 (HUESB) (Figura 13).  

 

Figura 13. Exsicata (N. 9665) de Annona dolabripetala depositada no Herbário da Universidade Estadual do 

Sudoeste da Bahia. 

4.1.2. Reagentes, equipamentos e materiais 

Foram utilizadas reagentes de grau analítico, disponíveis no Laboratório de Produtos 

Naturais do Departamento de Química e Exata, da Universidade Estadual do Sudoeste da Bahia. 

(LPN/DQE/UESB). Todos os equipamentos, materiais e reveladores utilizados são listados 

abaixo: Câmara reveladora de placas BOITTON (λ = 254 e 365 nm) utilizada para revelar as 

cromatoplacas; Evaporador rotatório (Fisatom) utilizado na evaporação dos solventes orgânicos e 

concentração dos extratos; Espectrômetro de Ressonância Magnética Nuclear (RMN) de 1H e de 

13C a 300 MHz Varian Mercury 300 (Departamento de Química da Universidade Federal de 

Viçosa – MG) utilizado para análise de RMN do ácido kaurenoico; Sílica gel 60 (0,063 – 0,200 



29 

  

mm) da Merck ou Vetec - cromatografia em coluna; Sílica gel 60 GF254 da Merck –material 

para cromatografia em coluna; Solventes (P.A.)Vetec, FMaia e Synth - preparo dos extratos por 

maceração e purificação das substâncias por cromatografia em coluna; Iodo da marca VETEC - 

revelador de compostos em cromatoplacas; Reagente de Kedde - identificação da presença de 

acetogeninas; Reagente de NEU -identificação da presença flavonoides; Reagente de Dragendorff 

- identificação da presença de alcaloides. 

4.1.3. Preparação dos extratos das folhas e casca 

As folhas secas de A. dolabripetala (635,43g) foram extraídas por maceração em hexano, 

acetato de etila e metanol sucessivamente à temperatura ambiente durante 15 dias. Este 

procedimento foi repetido três vezes para cada solvente. Ao final das três extrações, volume 

reduzido em evaporador rotativo à vácuo e em seguida cada extrato foi colocado em capela de 

exaustão para completa eliminação do solvente. Foram obtidos ao final do processo 13,5 g (2%) 

do extrato hexânico, 12,02 (1,8%) g do extrato acetato de etila, 92,32g (14,3%) do extrato 

metanólico (EMF). Todos os extratos foram colocados em local seco e arejado, para evitar 

proliferação de microrganismos. As cascas secas (418,19g) foram submetidas a extração com 

álcool etílico (P.A) por maceração a temperatura ambiente de forma semelhante aos extratos da 

folha. Após a evaporação do solvente obteve-se 25,58 g (6,1%) do extrato etanólico da casca 

(EEtCAD). O extrato metanólico da folhas (EMFAD) e o extrato etanólico da casca (EEtCAD) 

foram usados nos ensaios biológicos. 

 

4.1.4. Avaliação preliminar dos constituintes químicos dos extratos 

A triagem fitoquímica preliminar, teve o objetivo de estabelecer a possível natureza 

química dos compostos existentes nos extratos metanólico da folha e etanólico da casca de A. 

dolabripetala. Foram realizados testes para classes específicas de constituintes químicos, 

alcaloides, flavonoides e acetogeninas. A avaliação dos extratos foi realizada em placa de sílica 

gel com suporte de vidro e as amostras eluídas em diferentes sistemas de solventes. A presença 

de alcaloides, acetogeninas e flavonoides foram determinadas pelos reagentes de Dragendorff, 

Kedde e solução de NEU (WAGNER; BLADT, 1996). 
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4.1.5. Extração e análise dos óleos essenciais das folhas 

 

As folhas frescas de A. dolabripetala (800 g), foram trituradas em pedaços menores e 

submetidas à extração por arraste a vapor em aparelho tipo Clevenger (Figura 14) durante 2 

horas. Ao final do processo, foi obtida uma mistura de fases aquosa e oleosa. Posteriormente, as 

fases foram separadas, resultando em 0,227g de óleo essencial (OE1) de coloração amarelada. 

Uma quantidade menor (180g) de folhas foi reservada e seca em estufa por 72h, de onde foram 

obtidas o óleo essencial (OE2- 0.220g) das folhas secas para análise comparativa dos 

constituintes químicos. A identificação dos constituintes foi realizada por analise em 

cromatografia gasosa acoplada à espectrometria de massa (CG-EM). A identificação dos 

constituintes químicos foi feita com base na comparação dos seus índices de retenção relativos, 

calculado usando uma série de n-alcanos (C8-C28) aplicando a equação de Van den Dool & 

Kratz e comparando os espectros de massas de cada constituinte aos espectros disponíveis na 

biblioteca do Adams (2009). 

 Fonte: foto cedida pelo autor. 

                       Figura 14. Técnica de hidrodestilação utilzando aparelho tipo Clevenger. 

 

4.1.6. Isolamento do ácido kaurenoico do extrato hexânico da casca 

 

A fração hexânica (676 mg), obtida por partição líquido-líquido do extrato etanólico da 

casca foi submetida a cromatografia em coluna preenchida com sílica gel 60. Deste processo 

foram obtidas 24 frações: fração 01-06 (eluída com 400 mL de hexano/acetato (9:1), fração 7-13 

(hexano/acetato (8:2) – 450 mL); fração 14-17 (hexano/acetato (7:3) – 450 mL); fração 18-19 

(hexano/acetato (1:1) – 500 mL); fração 20-21 (EtOAc – 300 mL); fração 22-23 (EtOAc/metanol 

(1:1) – 250 mL); fração 24 (metanol – 200 mL). A fração 02 foi lavada com hexano gelado, por 
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três vezes, para obtenção de 3 sub-frações, fração HCAD-2.0, HCAD-2.1 e HCAD 2.2 (26 mg - 

3,8%), sendo esta última, submetida a análise por CG-EM e RMN de 1H e 13C.  

4.1.7. Analise do ácido kaurenoico por cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de 

massas (CG/EM) 

 

A obtenção do espectro de massas do ácido kaurenoico por CG-EM foi realizada em 

aparelho da Shimadzu modelo-QP2010 SE. As condições de análise por CG-EM foram: 

temperaturas do injetor e da interface, 290 oC, temperatura inicial da coluna 100 oC, durante 1 

min., sendo aumentada 5 oC min-1, até atingir 285 oC; fluxo do gás de arraste (He) foi de 1,8 mL 

min-1. As condições para análise dos óleos essenciais foram: coluna DB-5 (5% de fenila com 

95% dimetilpolissiloxano), 30 m X 0,25 mm de diâmetro interno, espessura do filme de 0,25 μm. 

Fluxo de gás de arraste (He) foi de 1,8 mL.min-1; a temperatura do injetor foi 290 °C; a 

temperatura da interface foi 290 ºC; e a temperatura inicial da coluna foi de 100 °C, aumentando 

6 °C.min-1, até atingir 285 ºC, permanecendo constante nesta temperatura por 28 minutos. A 

razão de split 1/27; volume injetado 1 μL de cada amostra dissolvida em hexano, na concentração 

de 10.000 μg.mL-1. As condições do espectrômetro de massas foram, energia de impacto 70 eV; 

velocidade de varredura 1000; intervalo de varredura de 0,5 e registro da razão m/z de 30,00 a 

600,00. 

 

4.1.8. Analise e identificação do ácido kaurenoico por RMN de 1H e 13C 

Os espectros de RMN 1H e 13C foram obtidos em espectrômetro, Varian modelo Mercury 

300, operando respectivamente a 300 MHz (1H) e 75 MHz (13C), utilizando CDCl3 como 

solvente e TMS como referência interna. 

 

4.2. Ensaios para avaliação da atividade psicofarmacológica dos extratos das folhas e casca 

de A. dolabripetala 

 

4.2.1. Animais experimentais 

Foram utilizados, neste estudo, camundongos albinos (Mus musculus) machos com 12 

semanas, pesando entre 30 e 40 g, obtidos no Biotério do Instituto Gonzalo Muniz (Fiocruz-
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Salvador). Os tratamentos dos animais com o veículo (grupo controle), extrato, ou diferentes 

substâncias foram realizados em doses adequadas para a administração de um volume constante 

de 10 mL/kg. Os animais foram mantidos em condições controladas de temperatura e iluminação 

(ciclo claro/escuro de 12 h), com água e ração ad libitum, permanecendo no laboratório por um 

período de adaptação de pelo menos uma hora antes dos experimentos. Todos os experimentos 

foram desenvolvidos seguindo normas do Comitê de Ética em Uso de Animais (CEUA-UESB). 

O sacrifício dos animais ocorreu pelo método químico, preconizado, agentes 

farmacológicos não inalantes, como pentobarbital sódico, sendo o método de melhor escolha, não 

causando traumas aparentes ao animal (CCAC, 1984; OPS, 1968; Fiocruz, 1993; De Luca et al., 

1996). Os animais foram embalados com filme plástico, etiquetados para descarte e 

acondicionados no freezer, - 20 C, sendo as carcaças dos mesmos, direcionadas para a coleta em 

recipientes especializados para lixo biológicos e encaminhados para incineração. Dos animais 

sacrificados após o final dos 14 dias de testes foram retirados o fígado, rins, baço para analise 

histológica. 

 

4.2.2. Triagem farmacológica comportamental  

 

Os animais utilizados foram pesados, marcados, divididos em grupos de 6 e deixados na 

sala de experimentação por algumas horas antes do teste, para sua adaptação ao ambiente. Os 

grupos foram divididos em experimental (extrato de casca e folha) e controle (6x6). Os 

respectivos extratos foram solubilizados e as soluções controle foram preparadas pouco tempo 

antes da administração, para evitar evaporação ou mesmo transformação dos componentes. Os 

tratamentos foram realizados por via oral (v.o.) usando-se seringa de gavagem, no volume padrão 

de 0,1 mL para cada 10 g de peso corporal.  Os animais controle receberam igual volume de 

solução salina. Foram cronometrados os tempos de tratamento dos animais, registrando-se as 

alterações comportamentais identificadas, tomando como referência os camundongos do grupo 

controle. A dose de 300mg/kg/animal, foi estipulada baseado nos protocolos de triagem 

farmacológica comportamental, segundo (Almeida & Oliveira, 2006). 

A anotação do comportamento animal foi realizada em intervalos compreendidos entre 0-

30; aos 60; aos 120 e aos 240 minutos após os tratamentos e os sinais de alteração foram 
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registrados em ficha de protocolo experimental, onde foram detalhados os principais parâmetros 

sintomáticos de indução dos processos de estimulação ou depressão do sistema nervoso central, 

além de possíveis efeitos no sistema nervoso autônomo (Almeida & Oliveira, 2006) (Anexo). 

Estes registros foram qualitativos e expressos através de: (+) presente (+ +) forte (+ + +) intenso 

(-) diminuído e ausente (0). Ao final de cada dia de observação foram computados a quantidade 

de cruzes e ao final dos 14 dias foram computados o total de cruzes para cada sinal presente e 

sendo construído gráficos indicando os sinais mais proeminentes e presença de óbitos. 

4.2.3. Labirinto em cruz elevado (elevated-plus-maze) 

O labirinto em cruz elevado consiste em dois braços abertos opostos e dois braços 

fechados por paredes laterais em forma de cruz elevados a 40 cm do chão (Figura 15). As 

paredes laterais dos braços fechados foram confeccionadas em madeira de acordo com os padrões 

(SILVA, 2011). Os braços abertos e fechados estão conectados por uma plataforma central e cada 

um dos quatro braços possui 50 cm de comprimento por 10 cm de largura (LAPA et al. 2003) 

Grupos de 6 animais receberam veículo (solução fisiológica), diazepam (2,5 mg/kg) e os 

extratos metanólico da folha e etanólico da casca de A. dolabripelata Raddi na dose de 300mg/kg 

em relação ao peso dos animais. Os extratos foram administrados por via oral (v.o.) por meio de 

uma seringa de gavagem e o diazepam foi administrado por via intraperitoneal (i.p.) 60 minutos 

antes da observação. Os animais foram colocados individualmente no centro do aparelho voltado 

para o braço aberto e o seu comportamento foi registrado durante 5 minutos. Uma câmera foi 

acoplada a um suporte no teto sobre o labirinto (Figura 15) com intuito de registrar todo o 

comportamento dos animais e um programa computacional (MyCam®v1.1) gravou e armazenou 

estes comportamentos para análise (Figura 16). No final da avaliação de cada animal, o aparelho 

foi limpo com álcool a 5 % (v/v) (Carlini e Mendes, 2011; Ribeiro, 2010). 
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Figura 15. Foto labirinto em cruz elevado (A) e suporte para câmera de filmagem e registro do comportamento 

animal (B). 

 

Figura 16. Foto do labirinto em cruz elevado em vista superior registrada pela câmera e armazenada no 

MyCam
®

v1.1e arquivada para análise do comportamento animal. Os parâmetros observados na avaliação número de 

entradas nos braços abertos e fechados e o tempo de latências (segundos) em ambos os braços. 

4.2.4. Ensaio de analgesia central por estímulo térmico (Tail flick) 

 

Os animais tratados com os extratos da folhas e casca de A. dolabripetala e com a solução 

salina foram submetidos a avaliação em triplicata no analgesímetro da marca Insight. Os animais 

foram colocados em um receptáculo de acrílico onde é possível deixar a cauda livre. Em seguida 



35 

  

a cauda é colocada sobre uma estrutura de metal sensível onde o equipamento promove um 

aquecimento rápido simulando uma agulhada, fazendo com que o animal retirasse a cauda do 

suporte. Assim que a cauda foi retirada o sensor fez a marcação do tempo em segundos e 

registrou a temperatura (ºC) em que os animais retiraram a cauda. Estes dados foram lançados em 

uma planilha do próprio aparelho que transfere os dados para o Excel de onde foram realizadas as 

análises estatísticas. Alguns animais quando colocados nos receptáculos de acrílico, recolhiam a 

calda e não ficavam totalmente imóveis, portanto foi realizada a medição, posicionando o animal 

sobre as patas traseiras, mantendo desta forma a cauda do animal imóvel sobre a estrutura de 

metal sensível (Figura 17). 

 Fonte: Silva et al. 2015. 

Figura 17. Analgesímetro para avaliação do potencial analgésico do extrato metanólico das folhas e extrato 

etanólico da casca de A. dolabripetala.  

 

4.2.5. Análises estatísticas  

 

Os resultados numéricos foram expressos como média ± erro padrão da média (e.p.m) e 

foram organizados e resumidos na forma de tabelas e gráficos. Para as variáveis consideradas 

dentro da distribuição normal, foi utilizada analise de variância (ANOVA) para verificar 

diferenças significativas entre os grupos. As análises foram feitas com auxílio do programa 

GraphPad Prims 5.0, Excel 2015® e o Bioestatics®. Nos casos em que foram detectadas 

diferenças significativas entre os grupos, foi utilizado o teste de contraste de Tukey. Para todos os 

grupos foram considerados estatisticamente significativos quando P > 0,05. 
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4.3 Analise histopatológica dos órgãos dos animais experimentais 

 

Após o sacrifício dos animais, foram coletados fragmentos de pulmões, fígado, baço, 

cérebro, intestino, estômago, rins e coração. As amostras foram fixadas por imersão durante duas 

a três horas em para formaldeído.  Após a fixação, o material foi colocado para desidratação em 

banhos de concentrações crescentes de álcool etílico (70%, 80%, 90% e três vezes 100%) durante 

uma hora para cada banho. Em seguida, foi submetido a uma mistura de álcool-xilol (1:1) por 

uma hora, diafanização em três banhos de xilol, de 40 minutos cada, e posteriormente, incluído 

em três banhos de parafina, de uma hora cada. As amostras foram então, emblocadas 

individualmente em parafina usando-se barras de Leuckhart. Os blocos foram cortados com 

espessura de cinco micrômetros em micrótomo Spencer 820 e os cortes colocados em estufa, por 

24 h, para que aderissem às lâminas. Para coloração em HE (Hematoxilina/Eosina), as lâminas 

foram colocadas em uma sequência de banhos, de um minuto cada, em: xilol puro (três vezes) 

álcool/xilol (1:1), álcool etílico 100%, 90%, 80%, e 70%, Hematoxilina, água corrente, Eosina, 

álcool 70%, 80%, 90%, álcool/xilol (1:1), xilol puro (três vezes) e montadas em meio Bálsamo do 

Canadá e lamínula. Posteriormente as lâminas foram analisadas e foto micrografadas. 
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5.0. RESULTADOS E DISCUSSÃO 

5.1. Estudo fitoquímico de Annona dolabripetala Raddi 

5.1.1. Avaliação preliminar dos constituintes químicos 

A analise fitoquímica preliminar do EMADF e EEtADC não demonstraram reação 

positiva para acetogeninas, alcalóides e flavonóides, o que pode indicar a ausência destes 

compostos ou presença em baixas concentrações nos extratos. 

5.1.2. Analise dos óleos essenciais das folhas 

No cromatograma das folhas frescas (Figura 18), foram observados e identificados 72 

picos no total, mostrando uma diversidade de compostos voláteis para esta espécie (Tabela 1). 

Destes 72 compostos identificados, 43 (58%) são sesquiterpenos, 23 (32%) de monoterpenos e 6 

(10%) referem-se a outras classes de compostos terpenoides (C11, C12 e C14). 

Figura 18. Cromatograma do óleo essencial das folhas de A. dolabripetala Raddi. 

Nos óleos essenciais das folhas de A. dolabripetala foram identificados como compostos 

majoritários o linalol, geraniol, α-copaeno, aromadendreno e germacreno-D (Figura 18). Estes 

foram descritos também em outras espécies do gênero Annona (Maia et al. 2015). 
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TR: tempo de retenção.  IKcal.Indice de Kovats calculado. I.Rlit. Indice de retenção da literatura  (Fonte: Adams, 2009)  

 

 

Compostos TR Fórmula 

molecular 

IK cal. I.R. lit. 

α-pineno 10,414 C10H16 932 939 

Sabineno 12,286 C10H16 972 975 

Mirceno 13,222 C10H16 989 990 

α-terpineno 14,351 C10H16 1012 1017 

p-cimeno 14,737 C10H14 1020 1024 

Limoneno 14,960 C10H16 1025 1029 

(Z)-β-ocimeno 15,539 C10H16 1038 1037 

(E)-β-ocimeno 16,059 C10H16 1048 1050 

Gama-terpineno 16,490 C10H16 1057 1059 

Cineol-(1,8) 15,049 C10H18O 1027 1031 

L-linalool 18,900 C10H18O 1095 1096 

Hidrato de trans-

sabineno 

18,926 C10H18O 1098 1098 

Cis-p-ment-2-en-1-ol 19,649 C10H18O 1118 1121 

α-terpineol 22,472 C10H18O 1175 1188 

De hidro-carveol 23,274 C10H18O 1190 1193 

Geraniol 25,903 C10H18O 1245 1252 

Carvenona 26,408 C10H16O 1255 1258 

Trans-carveol 24,581 C10H16O 1216 1216 

Ascaridol 25,056 C10H16O2 1227 1237 

Óxido de cis-linalool 

(furanoide) 

17,158 C10H18O2 1070 1072 

 Óxido de trans-

linalool (furanoide) 

17,946 C10H18O2 1084 1086 

2(E)-acetato de 

octenol 

24,269 C10H18O2  1209 1209 

(Z)-8-hidroxi-linalol 42,321 C10H18O2 1619 1619 

Prenil-hexanoato 28,265 C11H20O2 1292 1292 

2-etil-cromone 42,128 C11H10O2 1613 1614 

2-acetil-naftaleno 42,004 C12H10O 1610 1609 

Dill apiole 42,356 C12H14O4 1620 1620 

Ácido octanedioico 

dietil éster 

40,963 C12H22O4 1584 1585 

Khusimone 41,787 C14H20O 1604 1604 

δ-elemeno 30,122 C15H24 1334 1338 

α-cubeneno 30,683 C15H24 1346 1351 

α-copaeno 31,915 C15H24 1373 1376 

β-elemeno 32,164 C15H24 1378 1390 

α-gurjuneno 33,402 C15H24 1404 1409 

β-cedreno 33,996 C15H24 1419 1420 

β-gurjuneno 34,263 C15H24 1426 1433 

α-gualeno 34,664 C15H24 1435 1439 

     

Tabela 1. Composição química do óleo essencial extraído das folhas frescas A. dolabripetala 
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TR: tempo de retenção.  IKcal.Indice de Kovats calculado. I.Rlit. Indice de retenção da literatura  (Fonte: Adams, 2009)  

Os compostos descritos para a espécie A. dolabripetala no presente, são listados na tabela 

1, sendo identificados em estudos anteriores em outras espécies do gênero Annona (Andrade et 

al., 2001; Jirovetz et al., 1998a; Bello et al., 1998; Balbaa et al., 1977; Ekundayo e Oguntimein, 

1986; Marta et al., 1997). 

Compostos TR Fórmula 

molecular 

IK cal. I.R. lit. 

µ-neo-claveno 35,392 C15H24 1453 1454 

Alo-aromadendreno 35,630 C15H24 1458 1460 

Germacreno-D 36,836 C15H24 1486 1481 

β-selineno 37,022 C15H24 1490 1490 

Valenceno 37,352 C15H24 1496 1496 

α-muuroleno 37,580 C15H24 1501 1500 

β-bisaboleno 37,699 C15H24 1504 1505 

Germacreno-A 37,935 C15H24 1510 1509 

β-sesquifelandreno 38,375 C15H24 1521 1522 

Gama-(E)-bisaboleno 38,671 C15H24 1529 1531 

Trans-cadina-1-4-

dieno 

38,883 C15H24 1534 1534 

Gama-cadineno 39,069 C15H24 1538 1538 

Selina-3-7(11)-dieno 39,365 C15H24 1546 1546 

Germacreno-B 40,075 C15H24 1563 1561 

Elemol 39,475 C15H26O 1548 1549 

Palustrol 40,244 C15H26O 1567 1568 

Longiborneal 

(Juniperol) 

41,535 C15H26O 1598 1599 

I-epi-cubenol 42,667 C15H26O 1628 1628 

α-epi-muurolol 43,095 C15H26O 1640 1642 

α-muurolol 

(Torreyol) 

43,271 C15H26O 1644 1646 

β-eudesmol 43,441 C15H26O 1649 1650 

α-eudesmol 43,582 C15H26O 1653 1653 

β-epi-bisabolol 44,192 C15H26O 1669 1671 

α-epi-bisabolol 44,737 C15H26O 1683 1684 

Geranil isovalerato 41,864 C15H26O2 1606 1607 

14-hidroxi-(Z)-

cariofileno 

44,075 C15H24O 1666 1667 

Cis-éter-cadineno 39,652 C15H24O 1553 1553 

Espatulenol 40,616 C15H24O 1576 1578 

Óxido de cariofileno 40,811 C15H24O 1581 1583 

(8)-cendren-13-ol 44,937 C15H24O 1688 1689 

Óxido de β-

himachalene 

42,210 C15H24O 1616 1616 

Davanone 41,095 C15H24O2 1587 1587 

Alo-cedrol 41,178 C15H24O2 1589 1589 

Gossonorol 42,960 C15H22O 1636 1637 

     

Tabela 1. Composição química do óleo essencial extraído das folhas frescas A. dolabripetala (Continuação) 
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O Germacreno-D, espatulenol e (E)-cariofileno, presentes em óleo essencial das folhas de 

Annona dolabripetala, também são considerados por Costa et al., (2012, 2013) marcadores 

quimiotaxonômicos importantes da família Annonaceae. Enquanto que o α-pineno, 

biciclogermacreno e o espatulenol podem ser considerados marcadores quimiotaxonômicos do 

gênero (Costa et al., 2012). Alguns destes marcadores como o espatulenol, pode ser encontrado 

nos óleos essências de 4 dos principais gêneros de Annonaceae: Annona, Duguetia, Guatteria e 

Xylopia (Maia et al., 2015). 

Compostos como o linalol e limoneno, encontrados na espécie A. dolabripetala, tem 

chamado atenção por apresentar ações anticonvulsivantes, além destes compostos, muitos 

derivados monoterpênicos tem demonstrado, atividade sobre o SNC, incluindo ações sedativas, 

antinociceptivas e antidepressivas (Perazzo et al., 2008; Leite et al., 2008). Segundo Passos et al., 

(2008) existe uma grande predisposição dos compostos terpernóides, encontrados em plantas da 

medicina popular apresentarem atividades sedativas, tranquilizantes e anticonvulsivantes. Além 

dos monopertenos encontrado em A. dolabripetala os sesquiterpenos também podem exibir 

significativa ação no SNC (Ortiz et al., 1999; Datta et al., 2004). 

Portanto, através do estudo fitoquímico dos constuituintes voláteis da espécie A. 

dolabripetala, pôde-se constatar a presença de compostos terpenóides de forma abundante 

(sesquiterpenos e monoterpenos, Figura 19) metabólitos secundários estes que contribuem de 

forma importante, para o potencial psicofarmacológico desta espécie. Para o genero Annona são 

escassos os trabalhos envolvendo a avaliação de oleos essenciais e terpenoides sobre o SNC. 

Diniz et al., (2015) apresentou  uma revisão das atividades psicofarmacológicas deste gênero, 

contudo nenhum trabalho com óleos essenciais é citado. Apesar disso, algumas espécies da 

familia Annonaceae, como a Dennetia tripelata, tem desmonstrado atividade hipnótica, 

ansiolitica e anti-epiléptica nos óleos essenciais extraído de suas folhas (Oyemitan et al., 2013; 

Oyemitan et al., 2015).  
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Figura 19. Constituintes químicos encontrados no óleo essencial de Annona dolabripetala Raddi. (1) α-pineno, (2) 

sabineno, (3) Mirceno, (4) α-Terpineno, (5) p-cimeno, (6) Limoneno, (7) Cineol-(1,8), (8) (Z)-β-ocimeno, (9) (E)-β-

ocimeno, (10) γ-terpineno, (11) Cis-óxido de linalool (furanoide), (12) Trans-óxido de linalool (furanoide), (13) 

Linalool e (14) Hidrato de Trans-sabineno, (15) Cis-p-Ment-2-en-1-ol, (16) α-Terpineol, (17) Di-hidro-carveol (18) 2 

(E)-acetato de octenol (19) Trans-carveol, (20) Ascaridol, (21) Geraniol,  (22) Carvenone, (23) Hexanoato de 

prenila, (24) δ-elemeno, (25) α-cubeneno, (26) α-copaeno (27) β-elemeno, (28) α-gurjuneno, (29) β-cedreno, (30) β-

gurjuneno, (31) α-gualeno e (32) µ-neo-claveno, (33) Alo-aromadendreno, (34) Germacreno-D, (35) β-selineno e 

(36) Valenceno. Fonte: Dados do autor. 
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Figura 20. Constituintes químicos encontrados no óleo essencial de Annona dolabripetala Raddi. (37) α-muuroleno, 

(38) β-bisaboleno, (39) Germacreno-A, (40) β-Sesquifelandreno, (41) (E)-γ-bisaboleno, (42) Trans-cadina-1-4-dieno, 

(43) α-cadineno, (44) Selina-3-7(11)-dieno, (45) Elemol, (46) Cis-éter-cadineno, (47) Germacreno-B, (48) Palustrol, 

(49) Espatulenol, (50) Óxido de cariofileno, (51) Ácido octanedioico-dietil-éster, (52) Davanone, (53) Alo-cedrol, 

(54) Viridiflorol, (55) Longiborneol, (56) Khusimone, (57) Geranil isovalerato,  (58) 2-acetil-naftaleno, (59) 2-etil-

cromone, (60) óxido de β-himachalene, (61) (Z)-8-hidroxi-linalool, (62)  Dill apiole, (63) I-epi-cubenol, (64) 

Gossonorol, (65) α-epi-muurolol , (66) α-muurolol, (67) β-eudesmol, (68) α-eudesmol, (69) 14-hidroxi-(Z)-

cariofileno, (70) β-epi-bisabolol, (71) ) α-epi-bisabolol e (72) (8)-Cedren-13-ol. Fonte: Dados do autor. 
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5.1.3. Identificação do ácido kaurenoico do extrato hexânico da casca 

 

O composto foi isolado de 676 mg do extrato hexânico da casca de A. dolabripetala, 

através cromatografia em coluna de vidro usando sílica gel como fase estacionária. Das 24 

frações obtidas, a fração 02 foi selecionada em virtude da formação de um ponto isolado na 

cromatoplaca (CCD) após ser submetida a um gradiente com solventes de polaridades distintas 

(Hexano/acetato/metanol), depois da evaporação do solvente a fração apresentou formação de 

cristais no recipiente. A partir desta fração foi obtida uma sub-fração chamada de HCAD2.2 que 

após a lavagem com hexano gelado, resultou na obtenção de um sólido branco (26 mg, 3,8%). 

Este sólido foi submetido a uma análise por cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de 

massas (CG-EM) e posteriormente, analise por RMN, para sua identificação. 

O cromatograma (Figura 20), obtido por CG-EM, deste sólido mostra a presença de um 

único pico, o que sugere um alto grau de pureza do constituinte. O espectro de massas (Figura 

21), obtido por impacto de elétrons (IE), mostra o pico do íon molecular M+. em m/z = 302, 

compatível com a fórmula C20H30O2 (MM = 302 g.moL-1), de um provável diterpeno. A 

comparação deste espectro de massas com aqueles da biblioteca (WILEY7), revelou uma 

similaridade de 84% com o espectro de massas do ácido kaurenóico (Figura 22). 

 

Figura 21. Cromatograma do ácido kaurenoico obtida do extrato hexânico da casca de A. dolabripetala. 
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         Figura 22. Espectro de massas (IE), obtido pelo CG/EM do ácido kaurenoico. 

 R1: H, R2: COOH (Fonte: Dutra et al. 2014).  

Figura 23. Formula estrutural do ácido kaur-16-en-19-oico. 

 

Para identificação inequívoca desta substância, foi realizada uma comparação dos dados 

obtidos por 13C RMN (Figuras 23) e 1H RMN (Figuras 24) com aqueles descritos por Guillopé 

et al., (2013) para o ácido kaurenoico (Tabela 2). Demonstrando uma alta similaridade entre os 

mesmos, a qual permitiu confirmar a presença deste composto na casca de A. dolabripetala. 

O ácido kaurenoico é encontrado de forma relativamente abundante nas cascas de outras 

espécies do gênero Annona tais como: A. cherimolia, A. glabra, A. squamosa, A. reticulata, A. 

senegalensis e A. vepretorum (Guillopé et al., 2013; Oliveira et al., 2002; Chavan et al., 2011; 

Chavan et al., 2012; Okoye et al., 2013; Dutra et al., 2014).  Este composto, faz parte de uma 

classe de diterpenos do tipo ent-kaureno e pode ser identificado em várias famílias de plantas de 

interesse medicinal que incluem as Astareaceae, Annonaceae, Lamiaceae Fabaceae, Rutaceae 

dentre outras (Cavalcanti et al., 2006; García et al., 2007; Ruiz et al., 2008; Cavalcanti et al., 

2010; Miyashita et al., 2010; Batista et al. 2010; Mestres, et al., 2011; Silva et al., 2012).  
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Tabela 3. Comparação dos dados de RMN (CDCl3, 300 MHz) do ácido kaurenoico da casca de A. dolabripetala com 

os dados da literatura 

Posição δH Literatura* δH amostra δC δC Literatura* 

1 Ha 0,81  Ha 0,82 184,8/184,7 184,5 

 Hb 1,99 Hb 1,99   

2 Ha 1,87 Ha 1,86 156,0 155,9 

 Hb 1,41 Hb 1,41   

3 Ha 1,01 Ha 1,04 103,1 103,0 

 Hb 2,31 2,30   

4   57,2 57,0 

5 1,05  1,05 55,3  55,1 

6 1,83  1,11 49,1 48,9 

7 Ha 1,44  Ha 1,46  44,4 44,2 

 Hb 1,51  Hb 1,51   

8   44,0 43,8 

9 1,07  1,07 43,9 43,7 

10   41,4 41,3 

11 1,57  1,57  40,8 40,7 

12 Ha 1,47  Ha 1,49 39,8 39,7 

 Hb 1,62  Hb 1,62   

13 2,64  2,64  39,8 39,7 

14 Ha 1,14  Ha 1,12 37,9 37,8 

 Hb 1,99 Hb 1,91   

15   33,3 33,1 

16   29,1 29,0 

17 Ha 4,74 Ha 4,74  22,0 21,8 

 Hb  4,80 Hb 4,80   

18 1,24 s 1,24  19,2 19,1 

19   18,6 18,4 

20 0,95 s 0,93 15,7 15,6 

* Sinais de δH  e δC do ácido ent-Kaur-16-en-19-oico segundo Guillopé et al. 2011 
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Figura 24.  Espectro de 13C RMN (75 MHz, δ/ppm, CDCl3) para o ácido ent-Kaur-16-en-19-oico isolado da casca de 

A. dolabripetala. 

No gênero Annona esta classe de compostos diterpênicos é considerada, como marcador 

quimiotaxonômico (Dutra et al., 2014) e apresenta um largo espectro de atividades biológicas tais 

como: anti-inflamatória, analgésica, anticâncer, imunomoduladora e ação sobre o sistema nervoso 

central (Ghisalbert, 1997; Okoye et al., 2013) entretanto, este é o primeiro registro da presença 

deste composto na casca de A. dolabripetala.  
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Figura 25.  Espectro de 1H RMN (300 MHz, δ/ppm, CDCl3) para o ácido ent-Kaur-16-en-19-oico isolado da casca 

de A. dolabripetala. 

5.2. Analise dos ensaios psicofarmacológicos dos extratos de A. dolabripetala 

5.2.1. Avaliação da Triagem farmacológica comportamental  

A dose (300 mg/kg) testada na triagem farmacológica comportamental, foi escolhida 

baseada nos protocolos de triagem farmacológica segundo Almeida e Oliveira, (2006) e 

toxicidade aguda segundo Silveira e Almeida, (2006). O extratos de A. dolabripetala 

apresentaram sinais sugestivos de estimulação dos SNC tais como a hiperatividade (Figura 26-

A), agressividade (Figura 26-B) e irritabilidade (Figura 26-C), contudo foram menores, quando 

comparados ao grupo controle (solução salina).  
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Segundo, Almeida e Oliveira (2006) os sinais observados acima para os extratos da folha 

e casca de A. dolabripetala podem estar relacionados com ação estimulante do produto natural 

psicoativo em estruturas encefálicas como a amigdala. Alguns autores, citam a presença de 

alterações ultra estruturais e teciduais de extratos de espécies do gênero Annona sobre o tecido 

cerebral de camundongos, especificamente na região do hipocampo (Cano-Europa et al., 2010) e 

da amigdala (González-Trujano et al., 2009). 
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Figura 26. Triagem farmacológica comportamental com os extratos e controle (salina) de A. dolabripetala. 

A.hiperatividade, B. Irritabilidade, C. Agressividade, D. Tremores, E. Movimento das vibrissas, F. Coprofagia. 

 

Outros sinais ligados a estimulação central foram observados para os extratos de A. 

dolabripetala, contudo foram sinais isolados, não sendo visualizados durante todo o período de 

avaliação comportamental. Os tremores compreendem a movimentação involuntária de todo o 

corpo ou parte dele. Este sinal esteve presente nos grupos tratados com solução salina e extrato da 

folha, contudo apresentaram uma pequena quantidade de cruzes (Figura 26-D).  As vibrissas são 

pêlos característicos encontrados no focinho do animal e a movimentação intensa destas 

estruturas, representam um elevado nível de estimulação do SNC (Almeida e Oliveira, 2006). 

Este sinal esteve presente, nos grupos tratados com os extratos da folha e casca de A. 

dolabripetala, contudo apresentou uma pequena quantidade de cruzes (Figura 26-E). 

A característica comportamental de autolimpeza nos camundongos, corresponde aos 

movimentos repetitivos das duas patas traseiras contra alguma parte do corpo como cabeça, 

pavilhão auricular e órgãos sexuais (Almeida e Oliveira, 2006). Este evento quando excessivo 

pode significar aumento da atividade motora ou ainda aumento da ansiolíse. Neste ensaio 

observou-se que o extrato da casca se sobressai em relação ao grupo controle e extrato da folha, 

podendo indicar um efeito de ansiólise maior para o extrato da casca de A. dolabripetala, em 

detrimento dos outros grupos (Figura 26-F). 
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Figura 27. Triagem farmacológica comportamental com os extratos da folha, casca e controle (salina) de A. 

dolabripetala, mostrando os sinais de estimulação do SNC. G. Levantar, H. Escalar, I. Vocalizar J. Estereotipia. 

 

O ato dos camundongos de levantar sobre as patas traseiras, foi observado nos três grupos 

experimentais, sendo maior para o grupo controle (Figura 27-G). A intensificação deste 

comportamento animal explorando o ambiente externo à caixa, é uma das formas de expressar o 

aumento da atividade motora (Almeida e Oliveira, 2006). No extrato da casca de A. 

dolabripetala, este efeito mais próximo ao grupo controle sendo os animais tratados com o 

extrato da folha aqueles que expressaram menos esta característica. 

O comportamento exploratório de escalar as paredes laterais da caixa de experimento foi 

maior para o grupo controle (Figura 27-H).  Em relação aos grupos experimentais, o extrato da 

casca obteve um maior efeito, o que pode estar relacionado a ação estimulante dos constituintes 

químicos sobre vias motoras e sobre a neurotransmissão dopaminérgica. A ação de agonistas 
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sobre o sistema dopaminérgico, bem como o bloqueio da síntese de catecolaminas podem induzir 

a este tipo de efeito (Brunton, 2012). 

O ato de produzir sons também é um comportamento característico dos roedores, contudo 

se estes sons são emitidos de forma intensa podem ter significados distintos. Quando comparado 

os três grupos, observou-se que para o extrato da casca de A. dolabripetala obteve maior efeito e 

o grupo controle salina e extrato da folha foram praticamente similares (Figura 27-I). A emissão 

intensa e frequente de ruídos característicos, pelos camundongos expressa um estado de 

estimulação central decorrente da ação de drogas ou extratos de plantas medicinais (Almeida e 

Oliveira, 2006). Além deste efeito estimulatório a vocalização também pode indicar um efeito 

nociceptivo (dor), os extratos de espécies do gênero Annona, tal como a A. dolabripetala, 

apresentam uma diversidade de compostos químicos (Leboeuf et al., 1982), que podem estar 

estimulando vias relacionadas aos mecanismos dolorosos (nocicepção). Um sinal característico 

da presença da estimulação dos receptores de dor (nociceptores) são expressos pela presença de 

contorções abdominais, contudo, em nenhum dos extratos avaliados foi observado este sinal nos 

camundongos. 

O último sinal comportamental de estimulação do SNC observado na triagem dos extratos 

de A. dolabripetala foi a estereotipia. Este comportamento foi maior para extrato da casca, 

enquanto que o grupo controle e o extrato da folha foram praticamente similares (Figura 27-J). 

Este evento corresponde a repetição continua de certos movimentos que não tem sentido, como 

por exemplo: cheirar, lamber, morder intensamente as barras da gaiola, introduzir 

persistentemente o focinho entre as grades da gaiola dentre outros. Os animais tratados com 

extrato da casca de A. dolabripetala, apresentaram comportamento de morder intensamente as 

barras, introduzir o focinho entre as grades e se pendurar sobre as grades da gaiola. Essa 

ocorrência indica uma intensa atividade estimulante no SNC, decorrente de uma ação do extrato 

em vias dopaminérgicas ou noradrenérgicas centrais (Almeida e Oliveira, 2006).  
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Em relação aos sinais depressores do SNC, o extrato da casca de A. dolabripetala se 

destaca por apresentar predominantemente todos os sinais indicativos de depressão central. A 

presença destes sinais indicam a diminuição da atividade cerebral nos animais que receberam este 

extrato. Estes sinais são descritos como: Ptose palpebral, sedação, anestesia, ataxia, analgesia, 

ambulação diminuída, resposta ao toque diminuída, perda do reflexo corneal e auricular (Figura 

28 e 29). 
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Figura 28. Sinais ligados a depressão no SNC dos extratos de A. dolabripetala. A. Ptose palpebral B. Sedação C. 

Anestesia D. Ataxia. 
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Figura 29. Sinais ligados a depressão no SNC dos extratos de A. dolabripetala. E. Analgesia F. Ambulação 

diminuída G. Resposta ao toque diminuída, H. Perda do reflexo corneal, I. Perda do reflexo auricular.  

De todos os sinais depressores no SNC, observados para os extratos de A. dolabripetala, a 

analgesia (Figura 29-E) foi o mais proeminente. Isto sugere uma redução da resposta ao estímulo 

mecânico, exercido durante a avaliação deste evento, quando se submete uma pressão com uma 

pinça no terço inferior da cauda do animal (Almeida e Oliveira, 2006). Este efeito analgésico foi 

maior para extrato da casca do caule de A. dolabripetala, e também foi constatado nos extratos 

das cascas de outras espécies do gênero Annona, tanto em estudos entnofarmacológicos 

(Albuquerque et al., 2007; Ong e Kim, 2014), quanto em estudos experimentais (Singh et al., 

2014). 

O sinais de ambulação e resposta ao toque diminuídas (Figura 29-F, Figura 29-G) 

observados nos animais tratados com o extrato da casca de A. dolabripetala, podem indicar 

elevado estágio de depressão no SNC. Já a perda ou a diminuição dos reflexos auricular e corneal 

(Figura 29-H, Figura 29-I), observada durante todo o ensaio, podem indicar uma possível 

inibição de estruturas encefálicas (receptores sensoriais) que controlam estas atividades (Almeida 

e Oliveira, 2006). 

A ação sobre sistema nervoso autônomo dos extratos de A. dolabripetala indicaram a 

presença de oito sinais comportamentais (Figura 30), dos quais se destacam, ação sobre o trato 

gastrointestinal (micção e defecação), sistema muscular (redução do tonus muscular, força para 

agarrar) e a piloereção. 
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Figura 30. Efeitos sobre o sistema nervoso autônomo dos extratos de A. dolabripetala. A. Diarréia, B. Constipação 

C. Micção, D. Bolos fecais E. Redução do Tônus muscular, F. Redução da força para agarrar. G. Piloereção H. 

Coprofagia 

O extrato da folha de A. dolabripetala estimulou os processos fisiológicos de micção e 

defecação, enquanto que o extrato da casca induziu durante todo o teste constipação, menor 

quantidade de bolos fecais e menor micção (Figura 30-B, Figura 30-C, Figura 30-D). Alguns 

trabalhos têm enfatizado a ação do extrato da casca do caule de A. senegalensis Pers. com 

propriedades antidiarreicas, mostrando que o extrato desta espécie diminuiu o tempo de transito 

gastrointestinal atenuando desta forma, a contratilidade da musculatura lisa intestinal (Suleiman 

et al., 2008). Estes indícios podem sinalizar que o extrato da casca de A. dolabripetala, tem ação 

similar a outra espécie de Annona, suscitando desta forma a investigação da atividade 

farmacológica sobre o trato gastrointestinal. 

A diminuição do tonus muscular e da força para agarrar foram observados nos dois 

extratos, contudo o extrato da casca apresentou um discreta diferença (Figura 30-E, Figura 30-

F). O efeito de depressão sobre o SNC apresentada pelo extrato casca de A. dolabripetala, pode 

ter interferência direta nos sinais citados acima, já que a atividade de contração dos músculos 

esqueléticos depende do controle central. Jamkande e Wattamwar (2015) descreve a ação 

depressora moderada do extrato da casca de A. reticulata sobre o SNC, demonstrando uma 

redução significativa da atividade locomotora em animais experimentais. 

O sinal de piloereção (Figura 30-G) foi maior no extrato da casca de A. dolabripetala, 

contudo foi similar no grupo controle e no extrato da folha (Almeida e Oliveira, 2006). Segundo, 
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Silveira e Almeida, (2006) o efeito de piloereção, pode ser indicativo da presença de toxicidade 

aguda no extrato avaliado. 

Os sinais de ação no SNC foram apresentados em todos os intervalos de tempo, porém 

foram mais intensos e significativos na primeira hora após a administração. Como os extratos 

foram administrados de forma contínua durante os 14 dias de testes foi possível observar a 

manutenção da maioria dos comportamentos. Em virtude da quantidade de sinais proeminentes 

observados para os extratos de A. dolabripetala, a dose de 300 mg/kg foi mantida para os ensaios 

de labirinto em cruz elevado e para o ensaio de analgesia central.  

A dose escolhida de 300 mg/kg não gerou óbito nos animais e através dela foi possível 

visualizar de forma marcante as ações distintas de cada extrato, levando em consideração que o 

extrato da casca se sobressaiu em termos de efeitos depressores no SNC. Estes comportamentos 

sugerem que os efeitos do extrato etanólico da casca e metanólico da folha de A. dolabripetala 

são de forma geral semelhantes as espécies do gênero Annona que apresentam atividade 

farmacológica sobre o SNC (Diniz et al., 2013; Jamkande e Wattamwar, 2015). 

 

 

5.2.2. Avaliação da atividade ansiolíitca 

 

Os testes psicofarmacológicos como os extratos metanólico da folha e etanólico da casca 

de A. dolabripetala, demonstraram ação sobre o sistema nervoso central. O EMFAD apresentou 

um perfil ansiolítico estimulando um maior tempo (s) de permanência dos camundongos nos 

braços abertos (Figura 31-A), enquanto que o EEtCAD apresentou um perfil depressor, com 

maior tempo (s) de permanência dos animais nos braços fechados (Figura 31-D), ambos 

comparados com o diazepam (2,5 mg.kg-1). Resultados semelhantes foram observados em outras 

espécies do gênero Annona que apresentam atividade sobre o sistema nervoso central, 

envolvendo ações: ansiolíticas e sedativas (Okoye et al., 2013; Diniz et al., 2013; Jamkandhe e 

Wattamwar et al., 2015). 
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Figura 31. Analise do labirinto em cruz elevado para os extratos de A. dolabripetala. A. Entrada em braços abertos 

B. Latência em braços abertos, C. Entrada em braços fechados D. Latência em braços fechados 

 
 

Na dose de 300 mg/kg dos extratos de A. dolabripetala, constatou-se que apesar do 

número de entradas nos braços abertos ser menor que o extrato da casca, a folha apresentou maior 

latência nos braços abertos, entre todos os grupos analisados. Quando comparado ao diazepam 

este extrato, obteve um valor próximo para o número de entradas (Figura 31-A), contudo o 

tempo gasto nos braços abertos do labirinto (Figura 31-B), foi superior mostrando uma possível 

ação ansiolitica. O diazepam faz parte de um grupo de fármacos conhecido como 

benzodiazepínicos, exibindo efeitos farmacológicos anticonvulsivantes, redução do tônus 

muscular, sedação e indução do sono (Brunton, 2012). 
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Trabalhos utilizando protocolos psicofarmacológicos (labirinto de cruz elevado) 

envolvendo espécies do gênero Annona, mostraram potencial ação ansiolítica para os extratos 

foliares de A. muricata (Oviedo et al., 2009), e o extrato foliar de A. vepretorum (Diniz et al., 

2013). Em contrapartida, os extratos obtidos das cascas das raízes de A. purpurea e do caule de A. 

senegalensis demonstraram ação ansiolítica, sedativa e antiepilética (Rejón-Orantes et al., 2011; 

Okoye et al., 2013; Almamy et al., 2012). A espécie A. dolabripetala demostrou ação 

psicofarmacológica tanto para o extrato da folha quanto para o extrato da casca, indicando uma 

potencial atividade a ser explorada com intuito de conhecer os mecanismos farmacológicos pelos 

quais estes extrato exercem suas ações. 

Muitas destas respostas psicofarmacológicas, observadas para espécies para A. 

dolabripetala, estão relacionadas diretamente à diversidade na composição fitoquímica dos seus 

extratos.  Na análise fitoquímica, não foram isolados compostos para o extrato metanólico da 

folha, contudo nos óleos essenciais das folhas foram encontrados uma diversidade de compostos 

terpenóides, tal como o linalol (López-Rubalcava et al., 2006; Souto-Maior et al., 2011; Gastón et 

al., 2016) e o limoneno (Oyemitan et al., 2015; De Almeida et al., 2014), com pronunciada 

atividade psicofarmacológica, envolvendo efeitos ansiolíticos e sedativos. Outros compostos 

podem ser encontrados nos extratos foliares de espécies do gênero Annona, sendo responsáveis 

também por suas ações psicofarmacológicas, tais como alcaloides, flavonoides e a palmitona 

(Rejón-Orantes et al., 2011; González-Trujano et al., 2006b; Cano-Europa et al., 2010; Grosso et 

al., 2013).  

Para o extrato da casca de A. dolabripetala foi isolado, um diterpeno conhecido como 

ácido kaurenóico, apresentando segundo Okoye et al., 2013 atividade psicofarmacológica 

(anticonvulsivante). Este diterpeno, pode em parte, ser o responsável pela ação depressora do 

SNC, observado para o extrato da casca de A. dolabripelata. Ação no SNC desta molécula pode 

estar relacionada, também ao receptor farmacológico GABA-A, amplamente distribuídos no 

cérebro de mamíferos e alvo molecular para ação de fármacos antiepiléticos, ansiolíticos e 

hipnótico e sedativos (Sigel e Steinmann, 2012; Grosso et al., 2013). O extrato etanólico da casca 

dessa espécie exerceu ação depressora central (Figura 31-C, Figura 31-D), e sinais que indicam 

a redução da atividade motora dos camundongos, estes efeitos, também foram visualizados para o 

extrato metanólico da casca de A. senegalensis (Okoye et al., 2013). 
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Todos os sinais envolvidos na ação central para o extrato da folha e principalmente o 

extrato da casca (Figura 31-D) de A. dolabripetala, podem indicar, uma possível inibição do 

receptor GABA-A, e este poderia estar relacionada ao principal mecanismo de ação dos extratos. 

Segundo Lopez-Rubalcava et al., 2006, a inibição ou antagonismo deste receptor farmacológico, 

está relacionado ao mecanismo de ação dos fármacos benzodiazepínicos (Brunton, 2012), 

descrevendo desta forma, como um dos principais receptores envolvidos nas ações 

psicofarmacológicas dos extratos de espécies do gênero Annona. 

Outros protocolos experimentais podem ser empregados afim de descrever de forma 

pormenorizada as ações centrais desta espécie e de que forma seus extratos interagem com o 

tecido cerebral. Sendo assim, este trabalho, configura-se como o primeiro registro da atividade 

psicofarmacológica dos extratos de A. dolabripetala Raddi do semiárido baiano.  

 

5.2.3. Avaliação da atividade analgésica central 

Na avaliação da triagem farmacológica comportamental, o extrato da casca de A. 

dolabripetala, indicou a um sinal sugestivo da presença de analgesia. Diante deste indicativo, os 

extratos da folha e da casca foram submetidos os ensaio de analgesia central através do protocolo 

de retirada de cauda em camundongos sendo utilizada a mesma dose (300 mg/kg) da triagem 

farmacológica comportamental. 
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Figura 32. Ensaio de analgesia por estímulo térmico (Tail flick). Anova das médias dos tempos de latência da 

retirada de cauda de camundongos tratados com os extratos da folha (1), casca (2) de A. dolabripetala Raddi, 

controle salina (3) e morfina (4). 

Os resultados foram expressos através das médias e desvio padrão e a comparação 

estatística entre os grupos foi feito através do teste de ANOVA, sendo o valor de p < 0,05 

considerado significativo (Figura 32). Segundo a análise estatística em ANOVA, as diferenças 

entre o extrato da folha, da casca de A. dolabripetala e controle salina não foram significativas 

sendo obtidos valores de p > 0,05. Apesar da presença do sinal de analgesia na triagem 

farmacológica comportamental, a dose de 300 mg/kg do extrato da casca, não foi suficiente para 

induzir analgesia em camundongos, quando comparada a morfina (5mg/Kg, por via i.p.) que 

apresentou um valor de p < 0,05, sendo, portanto, significante para resposta analgésica central, 

quando comparada aos outros grupos experimentais. 
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Figura 33. Ensaio de analgesia por estímulo térmico (Tail flick). Avaliação interquartílica das latências da retirada 

de cauda de camundongos tratados com os extratos da folha (MGFOL), casca (MGCAS) de A. dolabripetala Raddi, 

controle salina (MGCTRL) e morfina (MORF). 

A análise interquartílica, utiliza uma variável de tendência central que é a mediana, muito 

aplicável para amostra com um pequeno número de indivíduos por grupo (n < 30). O valor da 

mediana para o extrato da casca se equipara ao maior valor de medida obtido no grupo controle 

salina, já o maior valor de mediana obtido para o grupo do extrato da folha se equipara à mediana 

do grupo controle salina. Estes dados indicam que não existe significância para a latência no 

ensaio de analgésica central entre estes três grupos experimentais (extrato da folha, casca e 

controle). Apesar destes resultados, o extrato da folha tem um menor erro entre as unidades de 

medida e apresenta valores mais uniformes (Figura 33).  

A mediana da latência dos animais avaliados com a morfina foi superior a todos os grupos 

e seus valores foram uniformes, mostrando o comportamento esperado para um fármaco padrão 

de ação analgésica central.  Desta forma, pode-se inferir que a dose 300 mg/kg dos extratos da 

folha e casca de A. dolabripetala, está muito abaixo e não foi suficiente para promover analgesia 
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central. Esta resposta pode estar em parte ligada a concentração baixa dos compostos presentes 

nestes extratos capazes de induzir analgesia, sendo necessário a utilização de doses maiores e o 

isolamento dos compostos, sendo avaliados de forma separada, para verificar quais deles têm 

maior potencial analgésico central (Figura 33). 

Os extratos de A. dolabripetala são constituídos de uma mistura de compostos que podem 

estar agindo de maneira sinérgica, contribuindo em uma possível resposta analgésica, visualizada 

no teste de triagem farmacológica comportamental para o extrato da casca. As espécies do gênero 

Annona tem sido descritas como fonte uma grande quantidade de compostos químicos (Leboeuf 

et al., 1982) e que podem ser explorados quanto atividade analgésica e anti-inflamatória 

(Jamkande e Wattamwar, 2015). 

O ácido kaurenoico isolado para o extrato da casca de A. dolabripetala é uma molécula 

encontrada nos extratos das cascas de espécies de Annona e apresenta potencial ação analgésica e 

anti-inflamatória comprovadas (Jamkande e Wattamwar, 2015). Carballo et al., (2010) em 

estudos preliminares com os extratos de A. diversifolia, descreveu os flavonoides, alcaloides e 

principalmente os terpenoides, como compostos envolvidos na resposta analgésica. Este 

diterpeno identificado para o extrato da casca de A. dolabripelata, pode em partes, ser o 

responsável pela ação analgésica central visualizada na triagem farmacológica comportamental e 

suscita a investigação aprofundada desta resposta biológica, usando doses maiores do extrato da 

casca e outras metodologias que confirmem esta ação central. 

Estudos entnofarmacológicos, mostram que o uso de plantas do gênero Annona na 

medicina tradicional para o alívio da dor é comum (Albuquerque, 2007) e envolve o emprego de 

suas cascas, raízes e folhas, em preparações medicinais (Chavan et al., 2012; Singh et al., 2014; 

Ong e Kim, 2014). Portanto, a espécie A. dolabripetala tem um potencial a ser explorado quanto 

a sua ação analgésica e anti-inflamatória propiciando desta forma novos conhecimentos, que 

auxiliem a sua utilização medicinal no tratamento e alivio da dor. 
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5.3 Analise histopatológica dos órgãos dos animais experimentais 

 

Foram analisadas as laminas histológicas de fígado, baço, rim, dos grupos controle (CT), 

casca (CA) e folha (FL) (Figura 34). Não houve alterações morfológicas nos rins e baço de 

nenhum animal, e todos os grupos apresentaram morfologia compatível com a normalidade. No 

fígado, foram observadas discreta alteração nos grupos da casca e folha comparado ao controle 

(Figura 34 A. folha, B. casca, C. controle). Nos dois grupos experimentais, observa-se discreto a 

moderado aumento de volume dos hepatócitos (hipertrofia) localizados na região centro-lobular. 

Nessa área nota-se hepatócitos com citoplasma volumoso e ocorre redução da quantidade de 

núcleos por unidade de tecido. Os hepatócitos foram observados numa lente objetiva com 

aumento (10 vezes), além disso, foram visualizados: aumento do tamanho celular e alteração da 

relação núcleo-citoplasma, núcleo com aspectos menores e citoplasma pálido indicando 

hipertrofia regional. Essa hipertrofia pode estar relacionada ao aumento de organelas 

citoplasmáticas ligadas ao metabolismo hepático alterado (Greaves, 2007) (Figura 34). 

 

Figura 34. Fotomicrografia de fígado. H & E coloração, 10x. Fígado de ratos tratados com o extrato de folha (A) ou 

extrato da casca (B) de A. dolabripetala mostra a região centrolobular do lóbulo caracterizada por hipertrofia dos 

hepatócitos. Diminuição observado pelo número de núcleos por unidade de área e citoplasma com coloração pálida. 

Fígado de ratos não tratados (C) apresenta a arquitetura normal do órgão com ausência de alterações focais. 
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Na avaliação comportamental, os animais tratados com os extratos de A. dolabripetala, 

não foram a óbito e apenas o extrato da casca apresentou um sinal toxicidade aguda (piloereção), 

contudo não foram observadas alterações morfológicos teciduais significativas para os dois 

extratos que induzissem a morte dos hepatócitos. Estas alterações, podem estar relacionadas ao 

aumento do metabolismo celular hepático, bem como, um aumento no peso do fígado (Greaves, 

2007). Existe um consenso entre os autores que o aumento em pelo menos 20% do órgão tem 

relação direta com alterações histológicas dos hepatócitos (Elcombe et al., 2012). Neste trabalho 

não foi avaliado o peso do fígado nos animais, mas a histologia sugere a ocorrência de hipertrofia 

hepatocelular regional. A hipertrofia das células poderia ser o resultado da proliferação de 

organelas subcelulares tais como: retículo endoplasmático e/ou peroxissomos (Hall et al., 2012).  

Os extratos de A. dolabripetala na dose de 300 mg.kg-1, mostraram ser seguros para 

avaliar alterações comportamentais e farmacológicas, mas não induziram lesões significativas e 

permanentes que levassem a morte dos hepatócitos e dos camundongos. Okoye et al., (2012) 

descreve para os extratos aquosos de A. senegalensis na dose de 400 mg.kg-1 alterações 

morfológicas significativas e que podem induzir tanto a perda de função do órgão de forma 

aguda, quanto ao óbito dos animais, dentre elas podemos destacar: aumento dos espaços sinusais, 

trato portal inflamado nos diferentes lóbulos hepáticos demonstrando degeneração e necrose dos 

hepatócitos.  

As alterações observadas no parênquima hepático, quando submetido ao contato com os 

extratos da folha e casca de A. dolabripetala podem estar relacionadas a processos adaptativos ou 

hepatoprotetores. Offor et al., (2015) avaliando os efeitos agudos durante 14 dias, do extrato 

etanólico das folhas de A. muricata nas doses de 200, 400 e 600mg, sobre enzimas hepáticas em 

animais experimentais, constatou uma diminuição significativa nas atividades da aspartato 

aminotransferase (AST), alanina aminotransferase (ALT) e fosfatase alcalina (ALP). Em 

comparação com o grupo controle, o extrato etanólico apresentou um possível efeito 

hepatoprotetor, no parênquima hepático dos animais tratados.  

A presença de hipertrofia hepática dos animais tratados com os extratos de A. 

dolabripetala, pode sugerir também ação de caráter toxicológico. Outros estudos são necessários 

para determinar a causa da hipertrofia dos hepatócitos e elucidar os efeitos dos extratos de A. 

dolabripetala na função hepática, como por exemplo, o uso de corantes especiais para detectar 

glicogênio e análise de patologia clínica com enzimas marcadoras de lesão hepática (Enulat et al., 
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2010), tais como: alanina aminotransferase (ALT), aspartato aminotransferase (AST), γ-glutamil 

transferase (GGT) e fosfatase alcalina (ALP) podendo proporcionar dados valiosos para os 

efeitos dos extratos sobre a função do fígado.  

A análise da histologia renal contribuiu para verificar que o uso do extrato de A. 

dolabripetala, de forma aguda não alterou a morfologia deste órgão. Segundo Diniz 2015, 

parâmetros bioquímicos tais como AST/ALT (função hepática), creatinina (função renal) e o peso 

do fígado não foram alterados após administração de 1g/kg/animal do extrato foliar de A. 

vepretorum, em um protocolo de toxicidade aguda durante 14 dias. Marcadores bioquímicos de 

função renal e hepática devêm ser investigados para avaliar o potencial toxicológico da espécie A. 

dolabripetala, sendo o primeiro registro de avaliação histológica dos extratos da folha e da casca.  
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6.0 CONCLUSÕES 

 

Em virtude de pequena quantidade de dados encontrados na literatura sobre a espécie A. 

dolabripetala, este trabalho contribuiu agregando valor ao potencial da biodiversidade das 

espécies medicinais do município de Jequié- BA e do semiárido baiano.  Esta planta demonstrou, 

atividade psicofarmacologia (ansiolítica e depressora). Os primeiros registros de possível ação de 

toxicidade tecidual para fígado, configuram-se como dados novos e preliminares. Além disso, 

este é o primeiro registro da presença do ácido ent-kaur-16-en-19-oico no extrato da casca desta 

espécie, sendo mais uma fonte para extração e isolamento deste composto diterpênico, que 

apresenta muitas atividades biológicas. Novos estudos devêm ser realizados para aprofundar o 

conhecimento do potencial fitoquímico, psicofarmacológico, toxicológico e medicinal quanto ao 

uso popular desta espécie. 
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7.0 PERSPECTIVAS FUTURAS 

 

A partir deste trabalho são visualizadas perspectivas de novas análises no aprofundamento 

fitoquímico, farmacológico, toxicológico e farmacodinâmico dos compostos isolados das folhas e 

casca de Annona dolabripetala, as quais são apresentadas a seguir: 

- Explorar a fitoquímica desta espécie, avançando no isolamento e identificação de outros 

compostos químicos presentes nos extratos da folha e casca. 

- Testar outras doses do extrato da folha e casca, com intuito de obter novos dados sobre a 

caracterização farmacológica e toxicológica. 

- Avaliar os compostos isolados (folha e casca) através de testes in silico (triagem virtual e 

docking molecular) onde pode-se predizer os alvos potenciais no sistema nervoso central, tal 

como o GABA-A principal receptor envolvido de ansiedade e depressão. 

- Estimular a conservação desta espécie na localidade onde foi coletada e através do plantio e 

propagação, em virtude do alto potencial de cobertura vegetal em áreas degradadas pela ação 

humana. 
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Ficha. Protocolo experimental de triagem farmacológica comportamental. Fonte: Almeida e Oliveira, 

(2006). 
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Tabela 4. Principais sinais e sintomas comportamentais indicativos da ação sobre o sistema nervoso central 

 

Lista de comportamentos indicativos de efeito no SNC Significado da resposta farmacológica 

Efeitos estimulantes  Agressividade 

 Ambulação aumentada 

 Andar em círculo 

 Autolimpeza 

 Bocejo 

 Contorções abdominais 

 Convulsões 

 Escalar 

 Estereotipia 

 Irritabilidade 

 Levantar 

 Movimentação intensa das vibrissas 

 Pedalar 

 Sacudir a cabeça 

 Saltos 

 Tremores 

 Vocalização 

Efeitos depressores  Abdução das patas do trem posterior 

 Ambulação diminuída 

 Analgesia/ antinocicepção 

 Anestesia 

 Ataxia ou incoordenação motora 

 Catatonia 

 Cauda de Straub 

 Hipnose 

 Perda do reflexo auricular 

 Perda do reflexo corneal 

 Ptose palpebral 

 Reflexo de endireitamento 

 Respostas ao toque diminuída 

 Sedação 

Efeitos autonômicos  Cianose 

 Constipação 
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Principais sinais clínicos nos testes de triagem farmacológica comportamental. Fonte: Almeida & Oliveira, 2006. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Defecação 

 Diarréia 

 Força para agarrar 

 Lacrimejamento 

 Micção 

 Piloereção 

 Respiração 

 Salivação 

 Tônus muscular 
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Tabela 5. Compostos voláteis descrito para as espécies do gênero Annona 

componente Espécie Referência 

Acetato de Borneol (5) Annona atemoya 

cv.african pride; 

Annona squamosa 

Wyllie et al., 1987 

Oliveros-Belardo, 1977 

Andrade et al., 2001 

Acetato de linalol (52) Annona muricata; 

Annona squamosa 

Jirovetz et al., 1998 

Balbaa et al., 1977 

Borneol (4) Annona squamosa Marta et al., 1997 

Balbaa et al., 1977 

Calareno (16) Annona muricata Jirovetz et al., 1998 

Cariofileno (22) Annona senegalensis 

var.senegalensis 

Ekundayo; Oguntimein, 

1986 

Carvona (21) Annona squamosa Marta et al., 1997 

Balbaa et al., 1977 

Cis-Ocimeno (69) Annona reticulata Bartley, 1987 

Elemol (35) Annona elliptica; 

Annona reticulata 

Bello et al., 1998 

Jirovetz et al., 1998 

Espatulenol (81) Annona atemoya 

cv.african pride; 

Annona reticulata 

Wyllie et al., 1987 

Jirovetz et al., 1998 

Farnesol (41) Annona squamosa Balbaa et al., 1977 

Geraniol (42) Annona senegalensis 

var.senegalensis; 

Annona squamosa 

Ekundayo; Oguntimein, 

1986 

Balbaa et al., 1977 

Germacreno D (43) Annona atemoya 

cv.african pride; 

Annona reticulata; 

Annona squamosa 

Wyllie et al., 1987 

Bartley, 1987 

Andrade et al., 2001 

Linalol (51) Annona elliptica; 

Annona muricata; 

Annona reticulata; 

Annona senegalensis 

var.senegalensis; 

Annona squamosa 

Bello et al., 1998 

Jirovetz et al., 1998 

Bartley, 1987 

Ekundayo; oguntimein, 

1986 

Andrade et al., 2001 

Balbaa et al., 1977 

Mirceno (66) Annona atemoya 

cv.african pride; 

Annona elliptica; 

Annona reticulata; 

Annona senegalensis 

var.senegalensis; 

Annona squamosa 

Wyllie et al., 1987 

Bello et al., 1998 

Bartley, 1987 

Ekundayo; Oguntimein, 

1986 

Balbaa et al., 1977 

Andrade et al., 2001 

p-Cimeno (31) Annona elliptica; 

Annona reticulata 

Bello et al., 1998 

Bartley, 1987 

Sabineno (78) Annona elliptica; Bello et al., 1998 
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Annona senegalensis 

var.senegalensis 

Ekundayo; Oguntimein, 

1986 

Safrole (79) Annona elliptica Bello et al., 1998 

Terpinen-4-ol (85) Annona elliptica; 

Annona senegalensis 

var. senegalensis 

Bello et al., 1998 

Ekundayo; Oguntimein, 

1986 

Terpinoleno (89) Annona elliptica Bello et al., 1998 

trans-Ocimeno (70) Annona reticulata; 

Annona squamosa 

Bartley, 1987 

Oliveros-Belardo, 1977 

ʏ-Terpineno (87) Annona elliptica; 

Annona squamosa 

Bello et al., 1998 

Balbaa et al., 1977 

α-Bergamoteno (1) Annona reticulata Jirovetz et al., 1998 

α-Copaeno (27) Annona reticulata Jirovetz et al., 1998 

Bartley, 1987 

α-Elemeno (33) Annona senegalensis 

var.senegalensis 

Ekundayo; Oguntimein, 

1986 

α-epi-Muurolol (65) Annona elliptica Bello et al, 1998 

α-Eudesmol (36) Annona reticulata Jirovetz et al., 1998 

α-Humuleno (47) Annona elliptica; 

Annona reticulata; 

Annona squamosa 

Bello et al., 1998 

Bartley, 1987 

Marta et al., 1997 

α-Pineno (75) Annona atemoya 

cv.african pride; 

Annona elliptica; 

Annona muricata; 

Annona reticulata; 

Annona squamosa 

Wyllie et al., 1987 

Bello et al., 1998 

Jirovetz et al., 1998 

Bartley, 1987 

Oliveros-Belardo, 1977 

Rai; Muthana, 1954 

Andrade et al., 2001 

Balbaa et al., 1977 

Marta et al., 1997 

α-Terpineno (86) Annona elliptica; 

Annona senegalensis 

var.senegalensis; 

Bello et al., 1998 

Ekundayo; Oguntimein, 

1986 

α-Terpineol (88) Annona elliptica; 

Annona muricata; 

Annona squamosa 

Bello et al., 1998 

Jirovetz et al., 1998 

Andrade et al., 2001 

α-Tujeno (90) Annona elliptica Bello et al., 1998 

β-Cariofileno (23) Annona muricata; 

Annona reticulata; 

Annona squamosa 

Jirovetz et al., 1998 

Jirovetz et al., 1998 

Bartley, 1987 

Marta et al., 1997 

Joy; Rao, 1997 

Rai; Muthana, 1954 

β-cis-Ocimeno Annona elliptica Bello et al., 1998 

β-Elemeno (34) Annona elliptica; 

Annona reticulata 

Bello et al., 1998 

Bartley, 1987 
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β-Eudesmol (37) Annona elliptica Bello et al., 1998 

β-felandreno (74) Annona elliptica Bello et al., 1998 

β-Pineno (76) Annona atemoya 

cv.african pride; 

Annona muricata; 

Annona reticulata; 

Annona senegalensis 

var.senegalensis; 

Annona squamosa 

Wyllie et al., 1987 

Jirovetz et al., 1998 

Bartley, 1987 

Ekundayo; Oguntimein, 

1986 

Oliveros-Belardo, 1977 

Balbaa et al., 1977 

Marta et al., 1997 

β-trans-Ocimeno Annona atemoya 

cv.african pride; 

Annona squamosa 

Wyllie et al., 1987 

Andrade et al., 2001 

γ-Cadineno (13) Annona elliptica Bello et al., 1998 

δ-Cadineno (12) Annona atemoya 

cv.african pride; 

Annona elliptica; 

Annona reticulata 

Wyllie et al., 1987 

Bello et al., 1998 

Jirovetz et al., 1998 

Bartley, 1987 

   

Fonte: ARAÚJO, 2013. 


