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AVALIAQAO DA TOXICIDADE SUBAGUDA DE EXTRATO HIDROETANOLICO
DE CAULE DE Pilosocereus gounellei EM CAMUNDONGOS

EVALUATION OF SUBACUTE TOXICITY OF HYDROETHANOLIC EXTRACT
FROM THE STEM OF Pilosocereus gounellei IN MICE

Dara Rayanne da Silva Guedes”

RESUMO

As praticas terapéuticas baseadas no uso de recursos naturais constituem um
valioso repertoério para a descoberta de novos fitoterdpicos. O bioma do Semiarido
brasileiro, caracterizado por elevadas taxas de evapotranspiracdo e rica
biodiversidade, abriga iniUmeras espécies vegetais com potencial farmacoldgico.
Entre essas, destaca-se Pilosocereus gounellei (xique-xique), amplamente utilizada
na culinéria regional, como forragem para animais e na medicina tradicional no
tratamento de diversas enfermidades, incluindo processos inflamatorios, cicatrizacéao
de feridas e controle glicémico. O presente estudo teve como objetivo avaliar a
toxicidade subaguda de um extrato hidroetandlico (50%) do caule de P. gounellei
administrado por via oral durante 28 dias em camundongos machos e fémeas. Os
extratos foram preparados na concentracdo de 5% (p/v) e administrados nas doses
de 250, 500 e 1000 mg/kg. Foram monitorados parametros como peso corporal,
consumo de alimentos e agua, além de analises hematoldgicas e bioquimicas. Nao
foram observadas alteracdes comportamentais, perda de peso, alteracées na
ingestdo alimentar ou parametros hematoldégicos em ambos 0s sexos. No entanto, o
tratamento com o extrato promoveu reducdo significativa dos niveis séricos de
colesterol total, triglicerideos e glicose, independentemente da dose administrada.
Os resultados indicam que o extrato hidroetandlico de P. gounellei apresenta perfil
de seguranca satisfatério para uso oral em modelo murino, além de sugerir
potenciais efeitos hipolipemiantes e hipoglicemiantes, reforcando sua relevancia
como candidato a fitoterapico no contexto das doencas metabdlicas.

Palavras-Chave: plantas medicinais; xique-xique; toxicidade; hipolipemiante.

ABSTRACT

Therapeutic practices based on natural resources represent a valuable source for the
discovery of new phytotherapeutic agents. The Brazilian semiarid biome,
characterized by high evapotranspiration rates and rich biodiversity, harbors
numerous plant species with pharmacological potential. Among them, Pilosocereus
gounellei (commonly known as xique-xique) stands out due to its widespread use in
regional cuisine, as animal fodder, and in traditional medicine for treating various
conditions, including inflammation, wound healing, and glycemic control. This study
aimed to evaluate the subacute toxicity of a 50% hydroethanolic extract from the
stem of P. gounellei administered orally for 28 consecutive days in male and female
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mice. The extract was prepared at a concentration of 5% (w/v) and administered at
doses of 250, 500, and 1000 mg/kg. Parameters such as body weight, food and
water intake, and hematological and biochemical markers were monitored. No
mortality, behavioral alterations, weight loss, changes in food consumption, or
hematological abnormalities were observed in either sex. However, treatment with
the extract resulted in a significant reduction in serum levels of total cholesterol,
triglycerides, and glucose across all doses. These findings suggest that the
hydroethanolic extract of P. gounellei exhibits a favorable safety profile for oral use in
mice and demonstrates potential hypolipidemic and hypoglycemic effects, reinforcing
its candidacy as a phytotherapeutic agent for the management of metabolic
disorders.

Keywords: medicinal plants; xique xique; toxicity; lipid-lowering.

1 INTRODUCAO

Desde a antiguidade, as plantas medicinais e diversos outros produtos
naturais e componentes dietéticos, sdo usadas no tratamento de doencas devido
aos seus beneficios antioxidantes, contribuindo para sua avaliagdo como potenciais
agentes quimiopreventivos (Al-Attar, 2022). Além do estudo de seus efeitos
farmacoldgicos, a avaliacdo da toxicidade dessas plantas € igualmente essencial
para proporcionar seguranca de uso (Intatham et al., 2024). No entanto, inUmeras
plantas medicinais ainda apresentam limita¢cdes quanto a investigacédo de seguranca
e toxicidade, aspecto crucial para promover seu reconhecimento e desenvolvimento
(Chen et al., 2024).

Mesmo com a escassez de estudos, 0 uso de recursos naturais ainda é feito
como meio de praticas medicinais que geralmente sdo 0s Unicos recursos acessiveis
nos ambientes onde diversas comunidades habitam. Essas praticas demonstram
bastante eficiéncia terapéutica e assim, proporcionam uma relevante alternativa no
desenvolvimento de novos medicamentos para o tratamento de doencas, sendo que
estes precisam de estudos toxicologicos mais detalhados (Lima et al., 2019).

O Brasil, apresentando a maior biodiversidade do planeta, abriga diversos
biomas ainda pouco explorados, do ponto de vista de potencial fonte de
fitocompostos bioativos. Dentre estes, o bioma Caatinga, exclusivamente brasileiro,
ocupa cerca de 11% do territério nacional abrangendo todo nordeste e parte do
norte de Minas Gerais, é uma regido diversificada do ponto de vista socioeconémico,
cultural e ambiental. Uma de suas principais caracteristicas € a escassez de agua e
alta taxa de evapotranspiracdo em funcdo da irregularidade das chuvas. Em
contrapartida ha o fendbmeno das moncfes que eventualmente provocam cheias
reabastecendo rios e lagos (INSA, 2020). Os cactos dessa regido climatica
desenvolveram diversas formas de crescimento em resposta as condicfes
ambientais, desempenhando um papel essencial nos ecossistemas ao fornecer
sombra, agua e alimento para diferentes animais (Fontenele et al., 2021).

Dentre suas mais de onze mil espécies vegetais catalogadas esta o
Pilosocereus gounellei (A. Weber ex K. Schum.) Bly. Ex Rowl, cacto pertencente a
familia Cactaceae, popularmente conhecido como xique-xique, que faz parte da
vegetacdo da Caatinga. Além de ser usada na culinaria, também serve como
alimento para gado e vem sendo estudada como fitoterapico no controle da diabetes
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mellitus (Junior, 2021). Na medicina popular, o caule, a raiz e as flores de P.
gounellei sdo utilizados para o tratamento de diversas patologias, como problemas
na prostata e na uretra, inflamacdes, ictericia, hiperglicemia e feridas (Agra et al.,
2008).

O consumo do suco de cladddios xique-xique € considerado um suprimento
optativo de fibras, minerais e compostos fendlicos bioacessiveis, uma vez que
apresenta uma diversidade de compostos fendlicos que auxiliam na capacidade
antioxidante (Carvalho et al., 2021) e efeito anti-inflamatério intestinal (De Assis et
al., 2019). O efeito protetor contra a inflamacgéao intestinal ocorre por meio da reducao
do dano macroscopico, diminuicdo dos marcadores pro-inflamatérios e do estresse
oxidativo, garantindo a preservacédo do tecido colénico (De Assis et al., 2019). Ao
passo que, os cladddios e frutos do xique-xique indicam ser fontes de isolados de
bactérias acido-lacticas com caracteristicas in vitro, nas quais mostraram
compatibilidade com o seu uso como probidticos (Sampaio et al., 2021) e efeitos
estimulatorios seletivos como prebiéticos (Ribeiro et al., 2020).

Estudos prévios realizados, demonstraram que camundongos tratados por via
oral com o extrato salino do caule de P. gounellei (contendo flavonéides e agucares)
apresentaram diminuicdo dos niveis de lipidios séricos e sensibilidade a insulina
(Oliveira et al., 2021). Entretanto, relatos sobre o perfil fitoquimico e investigacfes
toxicoldgicas e farmacolégicas de preparacdes alcodlicas ainda sdo escassos. Por
esse motivo, este estudo fundamentou-se em investigar o perfil toxicol6gico
subagudo em doses repetidas por 28 dias do extrato hidroalcodlico de caule de P.
gounellei em camundongos, no qual podera servir de elucidagdo para possiveis
estudos futuros sobre o perfil farmacoldgico do extrato de xique-xique em diferentes
concentracoes.

2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

Avaliar a toxicidade subaguda em dose repetidas por 28 dias de extrato
hidroalcodlico do caule de Pilosocereus gounellei em camundongos.

2.2 Objetivos especificos

a) coletar o material botanico;

b) preparar um extrato hidroalcodlico de caule de Pilosocereus gounellei;

c) avaliar efeitos comportamentais e fisiologicos de camundongos tratados
por 28 dias com extrato hidroalcodlico de caule de Pilosocereus gounellei;

d) analisar os parametros bioquimicos e hematolégicos de camundongos
tratados oralmente por 28 dias com extrato hidroalcodlico de caule de
Pilosocereus gounellei;

e) analisar niveis glicémicos séricos de camundongos tratados por 28 dias
com extrato hidroalcodlico de caule de Pilosocereus gounellei.

3 METODOLOGIA

3.1 Coleta de material botanico



Caules de P. gounellei, conforme a figura 1, foram coletados na cidade de
Afogados da Ingazeira, Pernambuco, Brasil, sob autorizacdo (numero 36301) do
Instituto Chico Mendes de Conservacao da Biodiversidade (ICMBio) do Ministério do
Meio Ambiente do Brasil. O acesso foi registrado no Sistema Nacional de Gestéo do
Patriménio Genético e do Conhecimento Tradicional Associado (SisGen). Uma
exsicata (N2 82.853) foi depositada no herbério “UFP- Geraldo Mariz” da
Universidade Federal de Pernambuco (UFPE). Apds a retirada dos espinhos, o caule
foi cortado em pequenos pedacgos e seco a 28°C por 3 dias. O material seco foi
pulverizado e armazenado na geladeira a uma temperatura entre 0°C e 5°C. O p¢ foi
misturado com uma solucdo de &agua e etanol na proporcdo (1:1, v/v) de
concentracdo de 5% p/v. Em seguida, a solucao extrativa foi filtrada em bomba de
vacuo isenta de oOleo (TE 0581 Tecnal) e em seguida submetida a secagem rapida
por atomizacdo no aparelho Spray Dryer (MSD 0.5 Labmaqg). O produto final
resultante foi armazenado em um recipiente e colocado no dessecador para
posterior utilizacdo no preparo das doses dos testes in vivo.

Figura 1 — Preparacéo do material vegetal

Processo de
Preparaciao do

Extraciao . A
Material Solugio de agua e | 5ecagen_1 raglda
— etanol (1:1, v/v) ~ por atomizac¢io no
: 5% piv Spray Dryer

(MISD 0.5 Labmag)

Secado a 28°C por
3 dias, pulverizado
e armazenado

g S

Filtragem em
bomba de vacuo

isenta de oleo
(TE 0581 Tecnal)
Fonte: Elaborado pela autora, 2025.

3.2 Critérios éticos

O projeto foi submetido & Comiss&o de Etica no Uso de Animais (CEUA) do
Centro Universitario UNIFACISA e aprovado sob N° 03.0001.2024/04.2024. Foram
utilizados camundongos machos e fémeas albinos Swiss, Mus musculus, pesando
em torno de 30g com 50 dias de vida e mantidos sob condi¢cdes controladas de
temperatura (22 + 2 °C), tendo livre acesso a comida e agua potavel em ciclo claro-
escuro de 12 h.

3.3 Modelo de avaliacéo de toxicidade
3.3.1 Toxicidade oral subaguda

Para a toxicidade oral subaguda, camundongos machos e fémeas foram
separados em grupos (n = 5) e receberam os tratamentos com trés diferentes doses

de extrato (250, 500 e 1000 mg/kg, v.0.) ou NaCl 0,9% (controle negativo, v.0.).
Diariamente, ao longo dos 28 dias de experimento, foi avaliado o comportamento, o



consumo de &gua, racdo e o peso dos animais (OECD, 2001). No 29° dia, os
animais foram eutanasiados com uma superdosagem de anestésico, consistindo na
associacdo de 100 mg/kg de cetamina a 10% e 30 mg/kg de xilazina a 2%, via
intraperitoneal. O sangue foi coletado por puncédo cardiaca e direcionado para
andlises dos parametros hematolégicos e bioquimicos. Os o6rgdos figado, rim,
pulméo, coracdo e baco também foram coletados para avaliacdo do peso (De
Oliveira et al., 2019).

3.3.1.1 Andlises bioquimicas e hematolbgicas do ensaio de toxicidade subaguda

Ao final do ensaio, uma amostra de sangue foi coletada e transferida para um
tubo com gel separador. Em seguida, foram avaliados os parametros bioquimicos
relacionados a funcdo renal e hepatica, além disso, ao perfil lipidico, incluindo
albumina, ALT (alanina aminotransferase), AST (aspartato aminotransferase),
fosfatase alcalina, GGT (gama-glutamil transferase), proteina total, BUN (nitrogénio
ureico no sangue), creatinina, bilirrubina, colesterol total e triglicerideos. Outra
porcdo de sangue foi destinada para analise hematoldgica em tubo contendo EDTA
e 0s parametros determinados em analisador automéatico (Animal Blood Counter:
ABC Vet, Montpellier, Franca) e microscopia Optica (De Oliveira et al., 2019). Os
parametros hematoldgicos incluiram: eritrocitos, hematdécrito, hemoglobina, VCM
(volume corpuscular médio), HCM (hemoglobina corpuscular média), CHCM
(concentracdo média de hemoglobina corpuscular), leucécitos, segmentados,
linfécitos e mondcitos.

3.3.1.2 Andlise de glicemia sérica

Semanalmente os niveis de glicose no sangue foram medidos usando um
glicosimetro (Accu-Chek Active, Roche Diagndstica Brasil Ltda., Sdo Paulo, Brasil).
Para isso, os animais foram mantidos em jejum de 6h e em seguida realizada a
coleta pela veia da cauda (De Oliveira et al., 2019).

3.4 Anélise de dados

Os dados obtidos foram analisados no GraphPad Prism® versdo 8.0 e
expressos em valores médios com desvio padrdo (+ DP). As diferencas
estatisticamente significantes serdo calculadas usando analise de variancia
(ANOVA) seguida pelo teste de Bonferroni ou Dunnett’'s (quando necessario). Os
valores foram considerados significativamente diferentes em p<0,05.

4 RESULTADOS E DISCUSSAO

A toxicidade de espécies vegetais, decorrente da produtividade de uma
variedade de compostos secundarios que podem ocasionar alteragcdes metabdlicas
prejudiciais ao homem e aos animais, esta ligada a fatores associados ao individuo,
a planta, ao modo de exposicdo e a questbes ambientais (Campos et al., 2016). A
sintese dessas substancias, seja de efeito téxico ou repelente, impede o consumo
da vegetacdo em excesso por herbivoros, reduzindo a viabilidade e abundancia de
fitopatdogenos e predadores e, consequentemente, limita-se a utilizacdo da planta na
alimentagéo e diminui¢cdo da perda de biomassa vegetal (Adamski et al., 2021).
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As matrizes cactaceas comestiveis, que incluem espinhos protetivos, caules e
frutos suculentos, podem ser consideradas alimentos de composicdo funcional
benéfica a saude. Contudo, sua exploracdo € ainda limitada, especialmente
referente a relevancia fisiolégica, ao potencial nutracéutico e a viabilidade
terapéutica (Aispuro-Hernandez et al., 2022). Diferentemente de outras plantas que
buscam produzir substancias téxicas como principal defesa, os cactos, de valor
cultural, econémico e ecoldgico, desenvolveram estruturas fisicas marcantes de
evolucdo adaptativa, espinhos afiados de uma menor relacéo entre area e superficie
e cascas resistentes com cuticula espessa e serosa, para se proteger de predadores
e garantir a sobrevivéncia em ambientes aridos e semiaridos das américas (Hultine
et al., 2023).

A avaliacdo da toxicidade oral por meio da administracdo repetida de doses
durante 28 dias em roedores objetiva examinar 0os impactos da exposi¢cao continua
em diversos possiveis alvos de toxicidade ao longo de um periodo relativamente
curto, abrangendo mdltiplos sistemas e 6rgaos (OECD, 2008). Nos ensaios
realizados de toxicidade oral subaguda, os grupos de camundongos dos
tratamentos, controle e extrato a 250, 500 e 1000 mg/kg de p.c. ndo apresentaram
alteracbes nos sinais comportamentais durante os 28 dias de experimento.
Conforme a Tabela 1, ndo houve alteragdes significativas no consumo de alimentos,
agua e ganho de peso corporal dos camundongos, tanto machos quanto fémeas,
tratados com diferentes doses do extrato hidroetandlico. Administragdo oral do
extrato salino do caule de P. gounellei nas mesmas doses durante 28 dias nao
afetou o ganho de peso corporal, 0 consumo de alimentos e agua em camundongos
machos e fémeas (De Oliveira et al., 2019). A avaliacdo da toxicidade aguda do
mesmo extrato salino mostrou que, em doses superiores de 2000 e 5000 mg/kg, nao
foram observadas mortes, nem alteracdes no ganho de peso corporal, na ingestéo
de alimentos ou no consumo de agua, mantendo-se esses aspectos inalterados até
a dose de 2000 mg/kg (De Oliveira et al., 2018).

Tabela 1 — Ganho de peso corporal, consumo de alimentos e agua de
camundongos tratados por via oral com o extrato hidroetandlico de caule de
Pilosocereus gounellei por 28 dias
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Machos

Parametros

Salina 0.9% [250 mg/Kg |500 mg/kg | 1000 mg/kg
g‘;‘“ho de peso corporal g 45,4 77 10.04+0.97 10.09+1.01 9.85+0.79

Consumo alimentar (g) 11.45+0.92 10.92+0.85 11.27+0.77 11.07+1.09
Consumo de agua (mL)  39.77+2.10 40.44+£2.64 42.54+3.01 43.09£3.11

" Fémeas
Parametros

Salina0.9 % |250 mg/Kg |500 mg/kg |1000 mg/kg
g’;‘”ho de peso corporal g 35, 55 8.78+0.46  8.53+0.64  8.89+0.57

Consumo alimentar (g) 9.43+0.55 9.75+0.82 9.22+0.57 9.83+0.74
Consumo de agua (mL)  38.24+2.84 37.04+3.10 39.74+2.84 40.12+3.13

Fonte: Dados da pesquisa, 2025. Legenda: Valores expressos em média + DP (n=5/grupo para
toxicidade subaguda). Nao foram encontradas diferencas significativas (p > 0,05) em comparac¢éo
com o controle.

Os valores de referéncia padrdo nos perfis hematoldgicos e bioquimicos de
camundongos Ssao essenciais para avaliar as alteracbes especificas nos perfis



fisiolégicos e funcionais causadas por tratamentos experimentais, podendo variar
conforme a linhagem utilizada (Patel et al., 2025; Patel et al., 2024). Entretanto,
poucos dados na literatura fornecem um intervalo de referéncia comparativo, sendo
que esses dados sdo influenciados pelo metabolismo, e as variaveis estdo
associados diretamente a linhagem, a variacdo genética, ao sexo e a idade (Patel et
al., 2025; Silva-Santana et al., 2020). Os animais sao sujeitos a diversas condi¢cfes
ambientais, tais como temperatura, umidade relativa, ventilacédo, iluminacao, ruido,
manipulacdo, alimentacdo, qualidade da &agua, microbiota, presenca de agentes
patogénicos e interacdo com outros animais (Silva-Santana et al., 2020).

A hematologia € essencial para diagnosticar anormalidades e avaliar sintomas
de patologias em animais de laboratdrio expostos a substancias teste por longos
periodos, enquanto a contagem de hemécias fornece achados preditivos
importantes (Intatham et al., 2024). A andlise dos parametros hematoloégicos desse
estudo, observados os dados na Tabela 2, ndo apresentou diferencas significativas
em comparagdo com o controle. Esses dados convergem com os indicadores
hematoldgicos (eritrécitos, hematocrito, hemoglobina, HCM, CHCM e leucdcitos)
entre os grupos tratados com extrato salino P. gounellei e controle, pois nenhum foi
significativamente diferente (De Oliveira et al., 2019).

Tabela 2 — Parametros hematolégicos de camundongos tratados com o extrato
hidroetandlico de caule de Pilosocereus gounellei por 28 dias
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Paramet Machos

arametros Salina 0.9 % 250 mg/Kg |500 mg/kg | 1000 mg/kg
Eritrécitos (108/mm3) 6.14+0.54 6.45+0.62 6.22+0.34 6.54+0.49
Hematdcrito (%) 40.64+3.28 42.9524.04 43.09t4.16 41.64+3.86
Hemoglobina (%) 17.04+0.48 17.06+0.52 16.91+0.49 16.43+0.55
VCM (%) 44.10+3.88 42.76x4.10 43.46+3.19 46.00+4.08
HCM (%) 17.45+0.76 18.02+0.89 17.84+0.69 17.92+0.82
CHCM (%) 36.65+2.18 35.49+1.29 37.75+3.06 35.10+3.09
Leucdcitos (103/mm3) 8.39+0.34 8.66+0.36 8.74+0.52 8.27+0.74
Segmentados (%) 58.75+2.15 59.65+2.75 57.21+2.34 59.15+2.33
Linfocitos (%) 29.33£3.01 30.10£2.65 26.88+2.94 29.87+3.08
Mondcitos (%) 5.14+0.48 5.55+0.51 5.89+0.47 5.27+0.45

A Fémeas
Parametros
Salina 0.9% [250 mg/Kg [500 mg/kg | 1000 mg/kg

Eritrécitos (108/mm?3) 5.77+0.57 5.90+0.61 5.60+0.55 5.46+0.50
Hematdcrito (%) 40.76%3.25 41.43+£3.12 44.18+4.10 43.17+4.01
Hemoglobina (%) 16.54+1.42 16.87£1.55 16.20+1.42 17.09+1.32
VCM (%) 40.77+4.25 42.74+4.11 45.00+4.68 43.09+4.18
HCM (%) 16.44+1.09 17.35£1.04 18.05+1.54 16.88+1.32
CHCM (%) 35.12+3.14 37.45£3.05 36.43+3.14 34.08+3.10
Leucdcitos (103/mm?3) 9.02+0.85 9.65+0.77 9.52+0.74 9.42+0.76
Segmentados (%) 54.29+4.44 56.85+3.56 52.15+4.27 57.42+4.85
Linfocitos (%) 26.54+2.29 28.04+£1.76 25.95+2.14 28.56+2.04
Mondcitos (%) 4.87+0.43 5.09+0.54 5.17+0.45 4.92+0.59

Fonte: Dados da pesquisa, 2025. Legenda: VCM: volume corpuscular médio; HCM: hemoglobina
corpuscular média; CHCM: concentracdo média de hemoglobina corpuscular. Os valores
representam a média + DP (n=5/grupo para toxicidade subaguda). Ndo foram encontradas diferencas
significativas (p > 0,05) em comparacdo com o controle.



Na avaliacdo dos parametros bioguimicos, a Tabela 3 mostra que houve uma
reducdo significativa (p<0,05) nos niveis de colesterol total e triglicerideos nos
grupos tratados, indicando um possivel efeito benéfico do extrato nas trés doses
250, 500 e 1000 mg/kg. No estudo De Oliveira et al. (2019), observaram a reducao
dos niveis de glicose no sangue, colesterol total e triglicerideos em camundongos
machos e fémeas tratados com extrato salino do caule de P. gounellei por 28 dias. O
tratamento de 21 dias em camundongos obesos, induzidos por dieta rica em gordura
durante dez semanas, conforme investigado por De Oliveira et al. (2021), resultou
em melhorias metabdlicas significativas, incluindo aprimoramento do perfil lipidico,
além de tolerancia a glicose e a insulina comparaveis as observadas no grupo nao
obeso. Ademais, foi constatado que o extrato reduziu indices aterogénicos, gordura
epididimal, esteatose e inflamacéo hepatica, diminuiu as citocinas pré-inflamatérias e
a peroxidacao lipidica, aumentando a atividade antioxidante em tecidos (De Oliveira
et al., 2021).

Tabela 3 — Parametros bioquimicos do sangue de camundongos tratados com o
extrato hidroetandlico de caule de Pilosocereus gounellei por via oral por 28 dias.
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Paramet Machos

arametros Salina 0.9 % 250 mg/Kg |500 mg/kg | 1000 mg/kg
Albumina (g/dL) 3.65+0.35 3.53+0.32 3.25+0.28 3.31+0.30
ALT (U/L) 58.75+4.21 55.59+4.77 59.10+4.27 60.74+5.25
AST (U/L) 76.30+5.34 72.45+6.39 74.4345.14 72.44+6.27
Fosfatase alcalina (Ul/L) 14.32+1.71 15.17+1.22 14.56+£1.09 14.13+1.32
GGT (U/L) 11.43+0.88 10.97+0.95 11.38+0.77 11.63+0.85
Proteina total (g/dL) 22.35+1.99 20.90+2.09 21.54+2.24 20.98+2.11
BUN (mg/dL) 0.43+0.08 0.40£0.05 0.391£0.04 0.37+0.05
Creatinina (mg/dL) 4.13+0.41 4.02+0.28 4.29+0.35 4.40+0.42
Bilirrubina 0.54+0.06 0.50£0.09 0.51+0.08 0.48+0.09
Colesterol total (mg/dL)  98.74+6.90 80.72+7.85* 76.95+8.45* 75.96+9.16*
Triglicerideos (mg/dL) 85.19+6.23 71.15+7.11* 69.50+8.10* 66.17+8.77*

A Fémeas
Parametros
Salina 0.9 % [250 mg/Kg |500 mg/kg |1000 mg/kg

Albumina (g/dL) 2.80+0.35 2.65+0.28 2.44+0.32 2.52+0.42
ALT (U/L) 57.20+3.38 58.25+4.04 55.83+4.27 56.65+4.73
AST (U/L) 73.37£6.94 70.92+6.27 74.46x5.23 74.61+6.46
Fosfatase alcalina (Ul/L) 15.23+1.11 14.77+41.29 15.64+1.58 14.75+1.03
GGT (U/L) 9.35+0.72 9.48+0.51 9.52+0.64 9.31+0.82
Proteina total (g/dL) 19.28+2.04 21.13+2.13 20.05+2.07 18.97+1.95
BUN (mg/dL) 0.36+0.07 0.35+0.04 0.38+0.10 0.41+0.07
Creatinina (mg/dL) 4.12+0.39 4.50+0.47 4.33+£0.42 4.26+0.45
Bilirrubina 0.58+0.07 0.52+0.05 0.60+0.08 0.56+0.09
Colesterol total (mg/dL)  92.69+8.26 73.38+7.62* 70.51+7.63* 71.70+6.21*
Triglicerideos (mg/dL) 84.52+6.45 66.26+5.05* 63.82+7.81* 60.96x7.44*

Fonte: Dados da pesquisa, 2025. Legenda: ALT: Alanina aminotransferase; AST: Aspartato
aminotransferase; GGT: gama-glutamil transferase; BUN: nitrogénio ureico no sangue. Os valores
representam a média + DP (n=5/grupo para toxicidade aguda e subaguda). Foram encontradas
diferencas significativas (p < 0,05) em comparac¢do com o controle.

De acordo com os dados da Tabela 4 ndo foram observadas diferencas
significativas no peso relativo de 6rgaos como figado, rim, pulméo, coracédo e baco



entre os grupos tratados e o controle. Em conformidade com o estudo de De Oliveira
et al. (2018), administracdo oral do extrato salino de xique-xiqgue, em doses
superiores nao ocasionou alteracdes histoldégicas nos érgaos igualmente avaliados,
nem demonstrou toxicidade ou impacto na coordenacdo motora, e ainda evidenciou
atividade antinociceptiva.

Tabela 4 — Avaliacédo do peso relativo (g/10 g de peso corporal do animal) de
camundongos tratados diariamente com o extrato hidroetandlico de caule de
Pilosocereus gounellei por via oral

Paramet Machos
arametros Salina 0.9 % | 250 mg/Kg 500 mg/kg | 1000 mg/kg
Figado (g) 2.29+0.19  2.16+0.13 2.30+0.25 2.25+0.27
Rim (g) 0.35+0.06  0.32+0.05 0.31+0.06 0.34+0.04
Pulmé&o (g) 0.22+0.04  0.24+0.03 0.23+0.05 0.26x0.05
Corac&o () 0.16+0.03  0.15+0.02 0.17+0.03 0.18+0.03
Baco () 0.17+0.03  0.19+0.03 0.17+0.03 0.18+0.03
" Fémeas
Parametros
Salina 0.9 % |250 mg/Kg |500 mg/kg | 1000 mg/kg
Figado (g) 2.37+0.26  2.26+0.25 2.29+0.22 2.31+0.28
Rim (g) 0.29+0.04  0.30+0.03 0.27+0.03  0.32+0.04
Pulmé&o (g) 0.20+0.03  0.22+0.03 0.19+0.03  0.24+0.04
Coraco () 0.1540.02  0.17#0.02 0.16+0.02  0.14+0.03
Baco (g) 0.20+0.03  0.23+0.03 0.22+0.02  0.23+0.04

Fonte: Dados da pesquisa, 2025. Legenda: Os valores representam a média + DP (n=5/grupo
para toxicidade subaguda). N&o foram encontradas diferengas significativas (p > 0,05) em
comparac¢ao com o controle.

Esses resultados sugerem que o tratamento com extrato hidroetandlico do
caule de xique-xique ndo promoveu alteracdes nos 6rgdos alvos, tampouco efeito
toxicologico. Por conseguinte, explorar a diversidade da familia Cactaceae presente
em regides aridas e semiaridas é de suma importancia, dado que € amplamente
utilizada como forragem nesses locais, auxiliando na protecao do solo e alimentacao
de animais. Tanto os frutos quanto os cladédios desses cactos, ricos em micro e
macronutrientes e compostos bioativos, podem oferecer beneficios significativos
pouco explorados. Vale ressaltar que 0s proveitos sugestivos se estendem ao uso
convencional in natura, processadas na forma de extratos, e para aplicagcbes em
escala industrial no desenvolvimento de novos produtos (Cardoso et al., 2023).

No que se refere a andlise da glicemia sérica, observou-se redugéo da glicemia
em todos os tempos avaliados, tanto no grupo das fémeas quanto no dos machos,
conforme verificado nos gréficos (Figuras 2a e 2b). No grupo das fémeas, houve
reducao de 25% (7 dias), 28% (14 dias), 29% (21 dias) e 29% (28 dias). Apesar
dessa diminuicao significativa nos valores glicémicos ao longo dos dias, ndo houve
diferenca estatistica entre as doses testadas e entre os dias (p>0,05). De maneira
semelhante, no grupo dos machos também foi constatada uma reducéo da glicemia,
sem diferencas estatisticas entre as doses e periodos de avaliacdo (p>0,05),
apresentando reducdes de 24% (7 dias), 28% (14 dias), 25% (21 dias) e 28% (28
dias). Esses dados sugerem que, independentemente da quantidade administrada, o
efeito observado sera o mesmo, principalmente apés 7 dias de tratamento, indicando
gue uma dose menor pode ser suficiente para alcancar o efeito esperado e sem ser
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dose-dependente. No estudo realizado por De Oliveira et al. (2019), verificou-se que
a avaliacdo glicémica de todos o0s grupos tratados com extrato salino de P.
gounellei apresentaram uma diminui¢cdo significativa da glicemia em comparacao
aos grupos controles durante o tratamento de 28 dias.

Figura 2 — Andlise de glicemia sérica de camundongos tratados diariamente
com o extrato hidroetandlico de caule de Pilosocereus gounellei por via oral nas
doses de 250, 500 e 1000 mg/kg durante 28 dias

Fémeas

Machos
A _ B

130 120
1204
O ~ 1104
_g 110~ =, -+ Controle
£ 100 2 100+ -+ 250 mg/kg
© @ % -+ 500 mg/Kg
E 90 £ - 1000 mg/Kg
9 o
O 80 o 809

70 T T T T T 70 T T T T T

0 7 14 21 28 0 7 14 21 28
Tempo (dia) Tempo (dia)

Fonte: Dados da pesquisa, 2025. Legenda: (*) indica diferenca significativa (p < 0,05) em
comparagao com o controle.

Os compostos bioativos encontrados no caule do cacto xique-xique incluem
fibras alimentares insollveis e solUveis, minerais como potassio, magnésio e
manganés, além de compostos fenolicos predominantes, como os flavonoides, a
catequina e o galato de epigalocatequina, que, apos a digestdo gastrointestinal
simulada, demonstram bioacessibilidade (Bezerril et al., 2021; Carvalho et al., 2021).
Em outro estudo, De Araujo et al. (2024) foi avaliada a bioacessibilidade de
compostos fendlicos e as propriedades antidiabéticas dos frutos do xique-xique
durante a digestdo gastrointestinal in vitro. Observou-se uma reducdo dos
compostos apdés a digestdo; apesar disso, o potencial antioxidante aumentou, o
efeito anti-hiperglicémico foi positivo por meio da inibicdo da enzima a-amilase até a
fase simulada gastrica, e houve aumento da inibicdo da a-glicosidase na fase
simulada intestinal, entretanto o potencial de antiglicacdo diminuiu durante o
processo digestivo (De Araujo et al.,, 2024). A notavel atividade antioxidante do
extrato etandlico do fruto, atribuida principalmente devido a presenca de compostos
fendlicos relatados no género e na familia Cactaceae (Maciel et al., 2015).

Dessa forma, as limitacdes deste estudo decorrem da dificuldade na coleta de
amostras, pois 0 xique-xique apresenta espinhos densos e afiados, exigindo
habilidade na manipulacdo e o uso de equipamentos de protecdo adequados.
Adicionalmente, a coleta pode ser restrita devido a importancia ecolégica e as
regulamentacdes ambientais. Como essa espécie é adaptada para minimizar a
perda de agua e, ao mesmo tempo, armazenar quantidades abundantes dela,
durante a secagem na estufa, um volume significativo de material vegetal se faz
necessario para as analises. O armazenamento do p6 resultando de secagem é
outro fator a ser considerado, devido ao alto teor de compostos mucilaginosos e
acucares.

5 CONCLUSAO



O presente estudo demonstrou que o extrato hidroetanélico do caule de P.
gounellei, administrado por 28 dias em camundongos, apresenta um perfil de
seguranca satisfatério para uso oral dentro das doses testadas (250, 500 e 1000
mg/kg). Além disso, sugere-se potenciais beneficios metabdlicos associados ao uso
do extrato, indicando que P. gounellei pode atuar como um agente hipoglicemiante e
hipolipemiante, o que pode ser relevante para o desenvolvimento de novos
fitoterapicos voltados a prevencao e tratamento de distirbios metabdlicos, incluindo
diabetes e dislipidemia.

Por fim, este estudo representa um passo inicial importante para a validacao
cientifica do uso tradicional de P. gounellei, contribuindo para sua aplicacdo na
fitoterapia moderna. Os resultados obtidos indicam que esta espécie vegetal pode
ter relevancia clinica significativa, desde que futuras pesquisas aprofundem sua
seguranca e mecanismos farmacolégicos.
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