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INTRODUCAO

A espécie Heteropterys aphrodisiaca O. Mach., pertence a familia taxondémica
Malpighiaceae, e sua etimologia envolve os termos: hetero que significa desigual e pterys, asa
(referindo-se ao fruto alado e assimétrico). O termo aphrodisiaca refere-se a Afrodite, deusa do
amor ou estimulante sexual. As partes engrossadas e 0s n0s presentes em suas raizes deram origem
ao nome popular, né-de-cachorro, pela semelhanca entre essas caracteristicas e o pénis caninot™
figura 1.

A planta é também conhecida como: n6-de-porco, jasmim-amarelo, quard, reseda-amarelo,
tintureiro, ocinanta-ra-ca4, coracéo-de-séo-francisco e raiz-de-santo-antonio™>!,

Trata-se de um arbusto nativo do Brasil, presente no bioma cerrado e com ampla
distribuicdo, ocupando desde a terra firme até locais alagados. Planta semicaducifolia, floresce e
frutifica na estacdo seca, tem entre 1 a 1,5 m de altura, com ramos ferrugineo-avermelhados, flores
amarelas e inodoras, reunidas em inflorescéncias e fruto do tipo samara figura 1.

A dificuldade da identificacdo botanica dessa espécie remonta desde 1929, quando Machado
iniciou seus estudos com ela. Desde entédo ja foi classificada em outro género, Banisteria, e além
disso, sempre gerou muita confusdo o fato de varias espécies diferentes terem um mesmo nome
popular, “né-de-cachorro”™!, tal como a espécie Galphimia brasiliensis Juss.””. Ainda segundo
outros autores®™ algumas espécies do género Heteropterys Kunth encontradas em Mato Grosso,
teriam esse mesmo nome popular, tais como: a Heteropterys anceps Ndz.*! e a Heteropterys

campestris Juss.®).

“Quando andamos por Mato Grosso nos anos de 1908 até 1914 encontrdmos
mais de uma espécie de Tetrapteris e de Heteropterys apregoadas como
tonificantes e até afrodisiacas, algumas sob o nome de “né-de-cachorro”
(HOEHNE, 1939).

Além disso, pelo menos outras 8 espécies pertencentes ao género Heteropterys Kunth, foram
citadas durante levantamentos etnofarmacoldgicos, com as seguintes indicacdes terapéuticas: como
afrodisiaca; para problemas respiratdrios; gonorréia; infecgdes uretrais, problemas auditivos e

diarréia (#2101,



ETNOFARMACOLOGIA

A raiz ou a entrecasca dessa planta sdo curtidas na cachaca para a preparacdo de uma bebida
de coloracdo avermelhada, sendo utilizada entre os pantaneiros para varios fins terapéuticos: “para
fortalecer os nervos” das criangas que apresentam dificuldade em andar; para facilitar o trabalho de
parto; para diabetes; contra o “esgotamento nervoso” e como afrodisiaca [). Utilizada também no

cerrado como: depurativa; disentérica; tonica; estimulante; para problemas de &cido urico; doencas

venéreas; males oftalmicos, uterinos entre outros 23111213

A Heteropterys aphrodisiaca, com base em estudos etnobotanicos, foi mencionada como
sendo uma das 65 espécies vegetais psicoativas presentes no Brasil, sendo classificada como

estimulante™,

ESTUDO FITOQUIMICO QUALITATIVO

Os primeiros estudos farmacologicos realizados para essa espécie partiram do Depto. de
Psicobiologia da Universidade Federal de Sdo Paulo (UNIFESP), através de um Convénio-
Colaboracdo com o Laboratério Biosintética Ltda. Este Convénio incluiu uma investigacao
fitoquimica preliminar (realizada na Universidade Estadual de Maringd), a qual revelou a presenca

dos seguintes constituintes quimicos **:

- glicosideos flavonicos

- glicosideos arométicos simples

- compostos antracénicos livres

- glicosideos antracénicos combinados tipo O-glicosideos
- polifendis

- taninos condensados

- taninos hidrolisaveis

- nitro grupos alifaticos

- glicosideos cardioténicos com nucleo esteroidal

- glicosideos cardioténicos com anel lactdnico pentagonal
- glicosideos cardiot6nicos 2-desoxiagucares

- saponinas



FARMACOLOGIA PRE-CLINICA

Para esses estudos foi preparado um extrato que recebeu a sigla BST 0298, tendo sido ja
feito um pedido de patente para 0 mesmo em nome da UNIFESP e do Laboratorio Biosintética
Ltda.

Foram feitas experiéncias administrando-se o extrato, por via oral e observando-se seus
efeitos tanto apds dose Unica (efeito agudo) como apo6s doses multiplas (efeito crénico). A planta
nédo alterou a coordenacdo motora de camundongos, bem como ndo potencializou o tempo de sono
induzido pelo pentobarbital.

Esta inexpressiva toxicidade foi confirmada pelos dados da dose letal minima de
2.300mg/kg por via oral. Por outro lado, na administracdo aguda, o0 extrato apresentou efeito
estimulante sobre a atividade motora de camundongos conforme mostra a figura 2.

O uso cronico do extrato foi também estudado visando verificar em ratos jovens e idosos a
possivel acdo sobre a aprendizagem e memoria. Estas propriedades cognitivas estdo prejudicadas no
organismo idoso e de acordo com o seu uso popular, o né-de-cachorro pareceria ter um efeito
benéfico nesta eventualidade.

De fato, 0 n6-de-cachorro teve um marcante efeito positivo na meméria™®. Assim, apés 7
dias de administracdo por via oral, os ratos idosos tratados com 50 mg/kg tiveram um desempenho
melhor que os ratos idosos controle que receberam apenas agua, conforme mostra a figura 3.

A planta também teve um nitido efeito facilitador da aprendizagem™®. De fato, ratos idosos
tratados com 50 mg/kg aprenderam uma tarefa de discriminacdo em um labirinto em T com um
nimero de sessbes significantemente menor que os ratos idosos controle e semelhante ao
desempenho dos ratos jovens, conforme mostra a figura 4.

Estes efeitos benéficos na aprendizagem e na memdria ndo ocorreram quando o extrato foi
administrado agudamente, em uma Unica dose, este fato pareceria indicar que estariamos diante de
uma planta adaptogena/resistogena pois estas somente apresentam efeitos com usos crénicos.

Estudos bioquimicos em andamento com extratos da Heteropterys aphrodisiaca indicaram

atividade anti-oxidante dessa espécie no cérebro de ratos, tanto em estudos in vitro como in vivo™*”.



ESTUDO DE TOXICOLOGIA PRE-CLINICA

Estudos toxicologicos em 4 espécies animais: ratos, camundongos, cobaias e cdes,
mostraram que doses elevadas de até 800mg/kg, administradas por via oral, ndo produziram efeitos
toxicos dignos de nota. Apenas observou-se que em ratos idosos com a dose de 100 mg/kg houve
perda de peso e mortalidade. Entretanto, estes efeitos ndo foram observados em ratos jovens na dose
de 100mg/kg por 90 dias e também em cobaias mesmo na dose de 800 mg/kg por 30 dias. Em ratas,
a administracdo por até 2 meses nao produziu alteracdo no ciclo estral. Também a administracdo
durante 15 dias antes do cruzamento e por toda a prenhez, também ndo produziu alteracdo na
capacidade reprodutiva e na prole (todos os parametros vitais iguais, sem lesdes teratogénicas), nao
sendo observadas também por 2 meses de administracdo lesdes nos diferentes drgdos do exame
anatomo-patolégico. Observou-se ainda uma diminuicdo dos niveis de glicose, colesterol e
triglicérides de ratos tratados por 90 dias com o extrato BST 0298 sendo que, no entanto os valores
permaneceram ainda dentro da faixa de normalidadel™’.

Em funcdo da auséncia de efeitos toxicoldgicos pré-clinicos e ainda do potencial terapéutico
da Heteropterys aphrodisiaca para a memoria e acdo anti-oxidante, foi possivel realizar o primeiro
estudo clinico da fase |, objetivando estabelecer a faixa de seguranca da planta em voluntarios
sadios. Este estudo foi realizado no Depto. de Psicobiologia da UNIFESP e demonstrou-se uma
auséncia de efeitos colaterais desse preparado da planta em voluntarios sadios.

Por outro lado, experiéncias anteriores utilizando cées agora da raca beagle, trouxeram
resultados dubios. De fato, nos cdes sem raca definida a administracdo cronica por até 3 meses na
dose de 100 mg/kg diarias ndo produziu nenhuma alteracdo no aspecto geral, comportamento e
dados bioquimicos, de sangue e urina, hematoldgico e anatomo-patolégico. Entretanto, quando
administrado em cdes da raca beagle em doses de até 200mg/kg notou-se varios sinais de efeito
toxico causando inclusive a morte de alguns animais. Este aspecto particular da raca beagle, esta em
oposicdo aos dados com os cdes sem raca definida e 3 outras espécies animais e estd no presente

momento sendo objeto de outras investigacoes.
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Figura 1: Detalhes da Heteropterys aphrodisiaca O. Mach., coletada no Quilombo Mata-Cavalos,
no municipio de Nossa Senhora do Livramento, MT: a) frutos; b) flores e c) raizes.



Figura 2
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Figura 2: Atividade motora de camundongos tratados agudamente, por via oral (gavage), com agua
(controle) ou Heteropterys aphrodisiaca (HA) nas doses 100 ou 1000 mg/kg. Os valores estdo
expressos em meédia + desvio padrdo. Notar que houve um aumento da atividade motora
estatisticamente diferente para as 2 doses do extrato a partir dos 90 minutos de administracao.

* Estatisticamente diferente do controle, p < 0,05, teste de Duncan.



Figura 3

Esquiva Passiva em
ratos jovens e idosos

600

Laténcia de entrada no lado
escuro (seg.) (Mediana)

100 - *

0 | — e |

Aquisicdo Retencdo (24h)

Figura 3: Laténcia de aquisicdo e retencdo na esquiva passiva de ratos jovens controles (), ratos
idosos controles () ou ratos idosos tratados com o extrato BST0298 50 mg/kg () durante 7 dias
por via oral (gavage). Notar que a memdria dos ratos idosos melhorou muito ficando os animais
com um desempenho que se aproximou dos animais jovens.

* Estatisticamente diferente do controle jovem, p = 0,0025, teste U de Mann-whitney (unicaudal)
apos o teste de Kruskal-Wallis.

** Estatisticamente diferente do controle idoso, p = 0,026, teste U de Mann-whitney (unicaudal)
apos o teste de Kruskal-Wallis.



Figura 4
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Figura 4: Numero de sessdes realizadas para atingir o critério no labirinto em T por ratos jovens
tratados com agua (controle), ratos idosos tratados com agua (controle) e ratos idosos tratados com
Heteropteris aphrodisiaca (HA) 50 mg/kg, durante 109 dias, por via oral (gavage). Notar o melhor
desempenho dos ratos tratados com o nd-de-cachorro. Os valores estdo expressos em media +
desvio padréo.

* Estatisticamente diferente do controle jovem, p < 0,05, teste de Duncan

** Estatisticamente diferente do controle idoso, p < 0,05, teste de Duncan
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