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RESUMO

Contendo mais de 200 espécies de plantas, o género Cleome (Cleomaceae) demonstra ser uma vasta
fonte de ervas com propriedades medicinais. Dentre as atividades terapéuticas encontradas no
género esté o efeito hepatoprotetor, anti-inflamatdrio, em neoplasias e infeccdes. A Cleome spinosa
é uma planta pertencente ao género Cleome e que pode ser encontrada no Brasil. Extratos da planta
foram testados para diversos problemas de satde como € o caso das infec¢Bes, neoplasias e lesdes
hepaticas. O objetivo desta pesquisa foi o de realizar um levantamento na literatura sobre as
propriedades terapéuticas do género Cleome com énfase na Cleome spinosa. O presente estudo,
trata-se de uma revisdo literaria, que se utilizou de 36 artigos, publicados nas bases de dados
SciELO, Biblioteca Virtual em Saiude, MEDLINE e LILACS, com recorte temporal entre 0s anos
2003 até 2020. Foram descritas predominantemente as propriedades terapéuticas das plantas, dados
dos ensaios e em menor proporcéo os aspectos etnofarmacoldgicos e botanicos. Em sumo, o género
Cleome, detém de uma vasta variedade de constituintes quimicos em sua composicao, que por sua
vez detém de diversas atividades bioldgicas, que podem servir como base para desenvolvimento de
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novos produtos para a terapéutica, entretanto se faz necessarios mais estudo para elucidacéo dos
mecanismos de acdo e da atividade toxicoldgica.

Palavras-chave: Fitoterapia, Compostos Fitoquimicos, Cleome.

ABSTRACT

Containing more than 200 species of plants, the genus Cleome (Cleomaceae) proves to be a vast
source of herbs with medicinal properties. Among the therapeutic activities found in the genus is
the hepatoprotective effect, anti-inflammatory, in neoplasms and infections. Cleome spinosa is a
plant belonging to the genus Cleome and can be found in Brazil. Plant extracts have been tested for
various health problems such as infections, neoplasms and liver damage. The objective of this
research was to carry out a survey in the literature on the therapeutic properties of the genus Cleome
with an emphasis on Cleome spinosa. The present study is a literary review, in which 38 articles
were used, published in the databases SciELO, Virtual Health Library, MEDLINE and LILACS,
with a time frame between the years 2003 to 2020. They were predominantly described the
therapeutic properties of the plants, test data and to a lesser extent the ethnopharmacological and
botanical aspects. In summary, the genus Cleome, has a wide variety of chemical constituents in its
composition, which in turn has several biological activities, which can serve as a basis for the
development of new products for therapy, however further study is needed to elucidation of
mechanisms of action and toxicological activity.

Keywords: Phytotherapy, Phytochemicals, Cleome

1 INTRODUCAO

A terapia com plantas medicinais ndo € algo novo na histéria e continua crescendo com o
passar dos anos. Os povos antigos como 0s mesopotamicos exploraram os efeitos de diversas ervas
medicinais e quando descobriram que estas eram detentoras da capacidade de promover a cura
passaram a utiliza-las com tal finalidade. Esta experiéncia na utilizacdo de plantas em agravos a
saude foi passada por diversos povos através do intercambio de conhecimentos culturais e tornando-
se uma valiosa ferramenta terapéutica (ARIAS et al., 2020). O papiro de Ebers foi uma das mais
importantes formas de registrar centenas de substancias com potencial tanto terapéutico, como
toxico principalmente de origem vegetal (CRAGG; NEWMAN, 2013).

A contribuicdo de plantas medicinais na saude da populagdo € grandiosa, diversas espécies
vegetais representam objeto de estudo por deter acdo frente a diversas patologias, entre elas o cancer
e processos oxidativos (JALILI-NIK et al., 2019), como também processos infecciosos (SANTOS
et al., 2013). O diabetes e a obesidade demonstraram ser uma boa area de pesquisa envolvendo a
atuacdo dessas ervas (JARADAT et al., 2019).

Diferentemente dos medicamentos alopaticos que sdo em sua grande maioria compostos por
ativos isolados, as plantas podem conter centenas de substancias, sejam elas terapéuticas ou néo

(GEORGE, 2011). Os beneficios encontrados nas ervas medicinais decorrem de um grandioso
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acervo de moléculas farmacologicamente ativas e que sdo produzidas pelo metabolismo secundario
(GAO et al., 2020). Quando o objetivo é encontrar plantas com potencial terapéutico os estudos
etnofarmacoldgicos constituem uma das ferramentas mais eficazes e foram através destes que a agéo
bioldgica de muitos compostos bioativos foi elucidada (SUNTAR et al., 2020).

Efeitos toxicos também sdo observados na utilizagdo de espécies vegetais, mas, apesar deste
fato, ainda existem muitas pessoas que acreditam na nulidade dos riscos por se tratar de algo natural.
Os agentes toxicos podem pertencer a diversas classes de metabdlitos secundarios
(KHARCHOUFA et al., 2018). Os prejuizos a saude causados sao diversos, podendo levar até a
morte. A ricina € um exemplo de proteina encontrada na Ricinus communis L e que possui a
capacidade de bloquear a sintese proteica (MAIAJOWICZ; KUSMIREK, 2019). Os sinais e
sintomas gerados por estas substancias muitas vezes assemelham-se as sindromes colinérgicas
causadas por inseticidas organofosforados (OGUNMOYOLE et al., 2019).

Amadi et al. (2018) em seus estudos, avaliou a atividade toxicoldgica dos extratos das
espécies Duranta repens, Parmelia caperata e a Polytrichum juniperinum frente a células
sanguineas, em seus resultados é presumivel que a hematotoxicidade pode desencadear anemia
microciticas, observou-se alteracdo nos parametros de Hemoglobina corpuscular média e
hematdcrito, esses dados corroboram com os dados encontrados por Gahan et al. (2005), em seus
resultados ele concluiu que animais que consumiam esses vegetais tinham um comprometimento no
transporte de oxigénio pelas células sanguineas.

Dentre todos os géneros existentes na familia Cleomaceae o género Cleome é o mais
significativo em termos numeéricos, contendo mais de 200 espécies. Em sua grande maioria, as
plantas pertencentes ao género Cleome sdo consideradas herbaceas e de ciclo anual ou perene
(CASTRO et al., 2014), estudos de analise filogenética tem contribuido para a segregacéo do género
(TAMBOLI et al., 2016). A Cleome spinosa ou mussambé é uma planta pertencente a familia
Cleomaceae e ao género Cleome. Dos 18 géneros encontrados na familia Cleomaceae, nove podem
ser encontrados no territorio brasileiro (CARNEIRO et al., 2018). Classificadas como plantas
herbaceas, as plantas pertencentes a essa familia sdo facilmente encontradas em regides temperadas,
tropicais quentes e deseérticas de todos os continentes (BERGH; HOFBERGER; SCHRANZ, 2016).

E possivel observar a utilizagio da Cleome spinosa em problemas de salide como a asma,
tosse, bronquite e a febre na forma de chas. Seu potencial terapéutico frente a problemas de satde
como as infecgdes, lesbes hepaticas, em neoplasias e no sistema nervoso central ja pode ser
evidenciado na literatura (SINGH et al., 2018). O (2) - fitol, a integerrimina e o incensole numa

ordem decrescente de concentragdo estdo presentes nos 0Oleos volateis de partes superiores da
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Cleome spinosa. Estes 0leos essenciais possuem acdo antimicrobiana e atividade inseticida
moderada comprovada (MCNEIL et al., 2010). Nesse contexto, o0 objetivo desta pesquisa foi o de
realizar um levantamento na literatura sobre as propriedades terapéuticas do género Cleome com

énfase na Cleome spinosa.

2 METODOLOGIA

Para o estudo, utilizou-se das bases de dados: SciELO, Biblioteca Virtual em Saude,
MEDLINE e LILACS. O recorte temporal foi delimitado entre o periodo de 2003 até 2020 em que
se embasou nas literaturas que abordassem a tematica de estudo. Os 37 artigos foram filtrados de
acordo com os critérios de incluséo e exclusdo previamente definidos, sendo os critérios de inclusao:
artigos cientificos originais e revisoes da literatura disponiveis na lingua inglesa dentro do recorte
temporal estabelecido. Os critérios de exclusdo foram: artigos cientificos incompletos e artigos fora

do recorte de tempo, utilizando os descritores: Fitoterapia. Compostos Fitoquimicos. Cleome.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO
Aspectos botanicos e etnofarmacoldgicos do género Cleome

Em sua grande maioria, as plantas pertencentes ao género Cleome sdo consideradas
herbaceas e de ciclo anual ou perene (CASTRO et al., 2014). Além de plantas herbaceas, o género
Cleome também possui plantas arbdreas, arbustivas e eventualmente lianas (PEREIRA; BRITO;
AMARAL, 2007). As espécies pertencentes a familia Cleomaceae sdo consideradas plantas
herbaceas e sdo encontradas com facilidade nas zonas temperadas, tropicais quentes e desérticas de
todo o continente Americano (BERGH; HOFBERGER; SCHRANZ, 2016). A Cleome spinosa é
pertencente a familia Cleomaceae que possui cerca de 350 tipos de plantas e 18 géneros, dos quais
nove estdo presentes no Brasil (CARNEIRO et al., 2018). As sementes da Cleome spinosa além de
pequenas possuem um formato que lembra a morfologia renal e apresentam uma coloracéo que vai
do amarelo palido ao marrom escuro. A germinacao de sua semente é positivamente influenciada
pela utilizagdo de temperatura alternativa (CASTRO et al., 2014). A planta desenvolve-se bem em
ambientes com boa incidéncia solar, pode chegar a dois metros de altura e suas flores apresentam
antese noturna (ZAPATA, 2006).

E notdrio, que tratando-se da medicina tradicional podemos encontrar o valor terapéutico do
género Cleome. Povos antigos, por meio do conhecimento adquirido de forma empirica sobre a
utilizacdo de plantas medicinais, desenvolveram conhecimento acerca das diversas propriedades

terapéuticas existentes nesse género. Plantas do género como a Cleome gynandra e a Cleome viscosa
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possuem grande aplicabilidade na medicina tradicional, sendo empregada nos manejos de dor de
cabeca, reumatismo e irritacdes (APARADH; MAHAMUNI; KARADGE, 2012).

Em se tratando do territorio brasileiro, € possivel constatar a utilizacdo de extratos de folhas
de Cleome spinosa, obtidos por maceracdo, sendo administrados na pele por conter acdo
rubefaciente, a fim de participar da terapéutica da otite, além disso, é corriqueiro a aplicacdo das
raizes no manejo da bronquite, além da sua aplicacdo para protecdo gastrica (LEAL et al., 2007).

Atividades bioldgicas do género Cleome

O extrato aquoso de partes aéreas de Cleome droserifolia foi ensaiado in vivo, a fim de
verificar a atividade hipoglicemiante em ratos diabéticos induzidos por aloxano (120mg/kg). A
administracao via oral de 28,5mg/kg do extrato duas vezes ao dia propiciou aumento da producao
de insulina e reducdo da glicemia em ratos diabéticos (HELAL et al., 2015).

Extrato metandlico de partes superiores da Cleome ramosissima foi testada para a atividade
hipoglicemiante em ratos diabéticos induzidos por estreptozotocina, 0 mesmo demonstrou ser capaz
de reduzir de maneira relevante os niveis de glicose plasmatica, conseguiu aumentar os niveis da
insulina. O referido extrato também foi capaz de reduzir o colesterol total em 42,2%, LDL em 48%
e aumentou o HDL em 81% demonstrando acdo antilipémica (EZZAT et al., 2014).

Estudo prévio comparou o sistema antioxidante frente ao estresse de Cleome gynandra e de
Cleome spinosa atraves da observacao da formacéo de ERO e enzimas antioxidantes. Os resultados
sugeriram que sob condic¢des de controle, os niveis constitutivos de todas as enzimas antioxidantes
foram consistentemente mais altos em C. spinosa do que em C. gynandra, em seus ensaios sob
estresse hidrico, as atividades das enzimas antioxidantes geralmente aumentaram, diminuiram e
permaneceram inalteradas em C. spinosa e C. gynandra, dependendo da duracdo do tratamento do
estresse, ainda foi possivel concluir que C. spinosa produzem H202 aumentando a atividade da
glicolato oxidase através da fotorrespiracdo, enquanto que C. gynandra geralmente néo
fotorrespiram (UZILDAY et al., 2012).

As partes aéreas da Cleome droserifolia possuem em sua composicdo moléculas bioativas
como a quercetina-3'-metoxi-3-O- (4”-acetilrhamndsido) -7-O-a-rhamnosideo e que podem atuar
em células do cancer mamario MDA-MB-231. Verificou-se efeito anticarcinogénico pela supressdo
da expressdo das isoformas 2 e 3 da 0xido nitrico sintetase que resulta na inibicdo da producdo de
Oxido nitrico, envolvido na metéstase de células tumorais do tecido mamaério, o estudo ainda

associou o efeito antitumoral aos flavondides constituintes da planta (YOUNESS et al., 2018).
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A Cleome arabica é uma erva do deserto facilmente encontrada na Africa do norte. As folhas
sdo Uteis na medicina tradicional pelo efeito sedativo em doengas abdominais e reumaéticas. O efeito
anticarcinogénico do extrato hidrometanolico de suas folhas foi testado em cinco tipos de células
cancerigenas, dentre elas, estdo o adenocarcinoma mamario, neuroblastoma, hepatoma, carcinoma
do cdlon e carcinoma do colo do Utero. Evidenciou-se que o extrato hidrometandlico promoveu a
reducdo do numero de células neoplésicas testadas e o efeito foi considerado dose-dependente, com
DEso de aproximadamente 175mg/ml. Nas doses 100mg/ml e 200mg/ml o extrato foi capaz de
aumentar em 3 vezes a cascata apoptotica (TIGRINE et al., 2013).

Devi et al. (2003) em seus ensaios compararam a atividade antipirética do extrato metandlico
da Cleome viscosa a do paracetamol (150mg/kg), seus resultados comprovaram a atividade
antipirética do extrato em temperaturas normais e em estado de pirexia estimulado por leveduras
em ratos albinos. As doses 200, 300 e 400mg/kg de peso corporal foram suficientes para o efeito
redutor da temperatura.

Andrade e colaboradores (2014) realizaram estudo com o extrato hidroalcodlico da raiz da
Cleome spinosa apresentando efeito ovicida favoravel sobre ovos de Haemonchus contortus. Em se
tratando de toxicidade o extrato foi classificado como de grau moderado quando ocasionou a morte
de 50% dos nauplios num intervalo de concentracdo de 80ug/ml a 250ug/ml utilizando como

modelo a Artemia salina.

Atividade Antimicrobiana de espécies do género Cleome
O valor terapéutico do género Cleome esta presente em varias demandas de salde como 0s

problemas hepéticos, lesdes teciduais, inflamagdo, no sistema nervoso central, em infeccOes e
neoplasias. As espécies do género possuem diversas classes de compostos bioativos como 0s
diterpenos, triterpenos, flavondides e 6leos essenciais (SINGH; MISHRA; MISHRA, 2018).

Estudo sobre o potencial antimicrobiano dos Gleos essenciais de partes superiores da
Cleome spinosa comprovou a acdo em 8 cepas bacterianas testadas, sendo elas, Salmonella spp,
Bacillus cereus, Bacillus subtilis, Streptococcus pyogenes grupo A, Staphylococcus aureus,
Escherichia Coli, Pseudonomas aeruginosa e Shigella spp que foram sensiveis aos 6leos volateis e
os halos de inibigdo dos 6leos diluidos em DMSO a 10% foram de 8-27mm. A Céandida albicans
demonstrou ser mais resistente aos 6leos volateis com um halo de inibi¢cdo de 7mm. O estudo ainda
descartou o poder antioxidante dos 0leos essenciais (MCNEIL et al., 2010).

Acdo contra bactérias e leveduras foi descrita em estudo in vitro utilizando varios extratos

das folhas e raizes da Cleome spinosa, que apresentaram concentrac@es inibitorias minimas no
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intervalo de 0,09mg/ml a 25mg/ml, frente a cepas de bactérias como Enterococcus faecalis,
Micrococcus luteus e Escherichia coli, e cepas de leveduras como Candida albicans, Candida
krusei, Candida glabrata. Candida tropicalis e Candida parapsilosis. (SILVA et al., 2016).

Rodrigues et al. (2019) ensaiaram a capacidade de extratos das folhas de Cleome spinosa em
inibir o crescimento dos fungos Candida albicans (INCQS 40,006), Candida tropicalis (INCQS
40,042) e Candida krusei (INCQS 40,095), seus resultados foram promissores, e foi possivel obter
a concentragdo minima antifingica, em que, a concentra¢ao fungicida minima > 16.384ug/mL. A
IC50 alternou de 5-12,53ug/mL no extrato etandlico e de 10,5-12,06pg/mL no extrato aquoso, além
de que ao ser associado a farmacos antifungicos, como fluconazol, observou-se uma atividade
sinérgica, potencializando a ac¢éo do fluconazol, consequentemente aumentando a sua atividade
bioldgica.

A Cleome rutidosperma, utilizada no manejo da tuberculose, erupg¢des cutaneas e infeccdes
no ouvido, foi objeto de estudo de atividade de seus éleos essenciais encontrados em partes
superiores da planta. No teste para atividade antibacteriana e antifingica em Candida albicans os
6leos demonstraram efeito antimicrobiano moderado. As cepas bacterianas testadas e sensiveis aos
6leos volateis foram Bacillus cereus, Bacillus subtilis, S. pyogenes grupo A, S. Aureus, E. coli e P.
aeruginosa, os testes de difusdo em disco, demonstraram halos de inibicdo que alternaram de 9-
17mm para o 6leo ndo diluido e de 8-15mm para o dleo diluido. O extrato demonstrou ainda a
capacidade de inibir a N-acetil-transferase (NAT), importante na proliferacdo do Mycobacterium
tuberculosis (MCNEIL et al., 2018).

A Cleome viscosa é uma integrante da familia Cleomaceae que demonstrou ser capaz de
inibir diversas cepas bacterianas in vitro através da metodologia da difusdo em disco, dentre as cepas
testadas estdo Shigella sonnie, Staphylococcus aureus e Vibrio cholera. O efeito antibacteriano foi
considerado relevante e os halos de inibicdo variaram de 10,76 a 16,34mm para Cleome viscosa e
28,90 a 44,88 no controle (BOSE et al., 2011). Sua utilizacdo tem sido direcionada a diversos
problemas de salde como € o caso da inflamacédo, problemas hepéticos, diarreia e febre. Observa-
se ainda na medicina tradicional a sua utilizacdo como anti-helmintica e antimicrobiana. Dentre as
partes da planta utilizadas podemos encontrar as folhas, sementes e raizes (MALI, 2009).

Ensaios demonstraram que Cleome gynandra apresentou resultados promissores, 0s extratos
aquosos e etandlicos foram ensaiados in vitro para Tinea capitis, uma micose cutanea que acomete
0s cabelos e é causada por trés fungos principais: Microsporum canis, Trichophyton rubrum e
Trichophyton mentagrophytes. No extrato aquoso, o intervalo de concentragéo inibitoria minima foi

de 0,125 a 0,25 mg/ml para M. canis e T. mentagrophytes, 0,0625 a 0,125 mg/ml para T. rubrum.
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Para o extrato etandlico, as concentrac@es inibitorias minimas ficaram entre 0,125 a 0,25mg/ml em
M. canis e T. mentagrophytes, 0,0156 a 0,0313 mg/ml em T. rubrum (IMANIRAMPA; ALELE,
2016).

Ensaios realizados com o 6leo essencial de partes aéreas da Cleome droserifolia, frente a
cepas de bactérias gram-positivas e gram-negativas, analisaram o potencial antimicrobiano por meio
do teste de difusdo em disco, os resultados demonstram frente & Staphylococcus epidermidis (ATCC
12228) um halo de inibicdo equivalente a 36 mm, em se tratando das cepas gram-negativas, a
Escherichia coli (ATCC 25922) apresentou a maior zona de inibi¢do, com halo de 19,3mm, seus
resultados demonstram que o 6leo essencial da C. droserifolia detém constituintes, com potencial
atividade antibacteriana, dentre eles, carotol, beta-eudesmol e delta- cadinene (MUHAIDAT et al.,
2015).

4 CONCLUSAO

E notodrio a relevancia terapéutica do género Cleome, o que pode ser evidenciado pelos
estudos pre-clinicos. Nesse contexto, processos patoldgicos como as infecgdes, inflamacoes,
processos oxidativos e até mesmo o cancer podem ser vistos como areas promissoras para a atuagdo
dessas ervas. Os estudos pré-clinicos descritos também podem servir como base para o
desenvolvimento de novos compostos farmacologicamente ativos. Entretanto ressalta-se que é
essencial a realizacdo de mais estudos, principalmente estudos clinicos a fim de correlacionar as

propriedades terapéuticas e avaliar o potencial toxicolégico.
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