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CARACTERIZACAO FITOQUIMICA E ATIVIDADE ANTIBACTERIANA E
MODULADORA DA CASCA E POLPA DO FRUTO DE Annona squamosa L.

Myrele Moama Gomes de Farias!, Fabiola Fernandes Galvdo Rodrigues 2
RESUMO

O presente estudo tem como objetivo determinar o perfil quimico e avaliar a atividade
antibacteriana da polpa e casca do fruto de Annona squamosa. Para este estudo foi preparado o
extrato etanolico da polpa e casca da espécie Annona squamosa por extracéo a frio com etanol
e em seguida o extrato bruto foi utilizado para a determinacéao da prospecgao fitoquimica através
da adicdo de reagentes especificos. A avaliacdo da atividade antibacteriana e moduladora foi
feita pela metodologia de microdilui¢do. O extrato etandlico da polpa de Anonna squamosa
(EEPAS) apresentou positividade para flavonas, flavondis, xantonas e catequinas, e 0 extrato
etandlico das cascas de Annona squamosa (EECAS) evidenciou a presenca de taninos
condensados, flavonas, flavondis, xantona, chalconas, auronas e leucoantocianidinas. O
EECAS foi capaz de inibir as cepas de Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Streptococcus
mutans, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli multirresistente e
Staphylococcus aureus multirresistente. O EEPAS néo apresentou atividade antimicrobiana nas
concentracdes testadas, podendo apresentar efeitos em concentracdes acima de 1024 ug/mL. O
extrato da casca de Annona squamosa exibiu atividade antibacteriana para a maioria das
bactérias testadas e apresentou mais compostos fendlicos do que o extrato da polpa de Annona
squamosa, o qual ndo apresentou nenhuma atividade antimicrobiana nas condicOes estudadas,
sugerindo correspondéncia entre a atividade antimicrobiana apresentada e o teor de compostos
fendlicos totais. O EEPAS ndo apresentou atividade antibacteriana nas concentracdes testadas
mas em associacdo com o0s antibioticos demostrou sinergismo. O EECAS apresentou
sinergismo com todos os antibi6ticos testados e foi capaz de reduzir o crescimento microbiano
de forma mais eficiente do que quando a droga foi testada isoladamente.

Palavras chaves: Annona squamosa. Atividade antibacteriana. Sinergismo.

PHYTOCHEMICAL CHARACTERIZATION AND ANTIBACTERIAL ACTIVITY
CASTLE AND FRUIT PULP MODULE OF Annona squamosa L.

ABSTRACT

The present study aims to determine the chemical profile and to evaluate the antibacterial
activity of the squash and pulp of Annona squamosa. For this study the ethanolic extract of the
pulp and bark of the Annona squamosa species was prepared by cold extraction with ethanol
and then the crude extract was used for the determination of the phytochemical prospection
through the addition of specific reagents. The evaluation of the antibacterial and modulating
activity was done by microdilution methodology. The ethanol extract from the Anonna
squamosa (EEPAS) pulp showed positivity for flavones, flavonols, xanthones and catechins,
and the ethanolic extract from the shells of Annona squamosa (EECAS) evidenced the presence
of condensed tannins, flavones, flavonols, xanthones, chalcones, aurones and
leucoanthocyanidins. EECAS was able to inhibit strains of Escherichia coli, Staphylococcus
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aureus, Streptococcus mutans, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae,
multiresistant Escherichia coli and multiresistant Staphylococcus aureus. EEPAS showed no
antimicrobial activity at the concentrations tested, and may have effects at concentrations above
1024 ug / mL. Annona squamosa shell extract exhibited antibacterial activity for most of the
bacteria tested and presented more phenolic compounds than the Annona squamosa pulp
extract, which showed no antimicrobial activity under the conditions studied, suggesting a
correspondence between the antimicrobial activity presented and the total phenolic compounds
content. EEPAS did not present significant results in microdilution, but in association with
antibiotics there was considerable inhibition, indicating that it has compounds with synergism
potential. EECAS showed clear synergism with all tested antibiotics and was able to reduce
microbial growth more efficiently than when the drug was tested alone. The results indicate that
the use of the Annona squamosa fruit peel extract alone and the pulp and bark extract in
combination with antibiotics in the fight against pathogenic bacteria are promising.

Keywords: Annona squamosa. Antibacterial activity. Synergism.

1 INTRODUCAO

As plantas medicinais sao amplamente utilizadas desde as civilizagdes antigas por
varios povos e de diversas maneiras. Atualmente, cerca de 80% da populacdo utiliza recursos
da medicina popular para tratamento de alguma doenca tanto por seu fécil acesso, quanto pela
tradicdo familiar e cultural desse tipo de tratamento e além de ser a Unica forma de recurso
terapéutica para uma parte da populacdo (GOMEZ et al., 2016; WANDERLEY et al., 2015).

Os frutos destas plantas também possuem diversos constituintes com propriedades
terapéuticas e o seu consumo esta sendo amplificado em todo o mundo devido a sua composicao
fonte de fibras, vitaminas, minerais e compostos antioxidantes (MORAIS et al., 2017;
SUCUPIRA et al., 2012).

Algumas pesquisas relataram que o consumo de frutas pertencentes a familia
Annonaceae, e de seus subprodutos, como sementes, cascas, raizes, caules e folhas, esta
relacionado a reducdo do desenvolvimento de doencas crénico degenerativas, por possuirem
substancias antioxidantes. Esse estudo incentiva o aproveitamento dos subprodutos de frutas na
aplicacdo em industrias alimenticias, cosmeéticas e farmacéuticas (MCLAUGHLIN, 2008;
JIMENEZ et al., 2014).

A familia Annonaceae é composta por cerca de 150 géneros e cerca de 2500 espécies
que estdo presentes principalmente nas regides tropicais do mundo. As espécies desta familia
sdo utilizadas para diversas acoes: tratamento de epilepsia, infeccdo por vermes, infeccao
bacteriana, febre e distria (ALMEIDA et al., 2014; CHANDRASHEKAR; KULKARNI, 2011,
PAES et al., 2016).



A partir das folhas e sementes de Annona squamosa L., foram isolados monoterpenos e
diterpenos, estes compostos estdo relacionados com propriedades biologicas importantes, sendo
comum o Sseu uso como anti-inflamatorio, antioxidante, antibacteriano, antifungico e
anticarcinogénico (ALMEIDA, 2015; BASKARAN; PULLENCHERI; SOMASUNDARAM,
2016; NUNES, 2015).

Os principais microrganismos que geram prejuizos a saude humana estdo se tornando
resistentes a uma grande parte dos antimicrobianos conhecidos, o que instiga a procura por
antimicrobianos de procedéncia natural, por ndo apresentarem mecanismos de acao especificos.
A acdo antimicrobiana de extratos e 6leos essenciais das plantas € devido aos seus metabolitos
secundarios, responsaveis por diversas atividades biologicas (PAULA, 2013; SARAIVA, 2012;
SIMONETTI et al., 2016).

A resisténcia de varias espécies de microrganismo aos antimicrobianos altera de acordo
com 0s paises, regies e a origem hospitalar ou comunitéria das cepas. Apesar do surgimento
de novos antimcrobianos, a resisténcia microbiana acontece em niveis elevados nos diferentes
microrganismos, o que determina um grande desafio terapéutico (LOUREIRO et al., 2016;
GOMES et al., 2018).

A resisténcia microbiana era restrita apenas aos hospitais, porém a facilidade de adquirir
antibidticos tem aumentado sua taxa de ocorréncia. Desta forma, é de grande importancia a
busca por novas opcdes de tratamento. A associacao entre antibi6ticos e produtos naturais pode
caracterizar uma alternativa de tratamento contra microrganismos patégenos e um grande aliado
para combater a resisténcia microbiana  Neste contexto ressalta-se o grande avango no uso de
plantas medicinais no tratamento de diversas doencas. Estas que, por sua vez, ja se consistiram,
por um longo tempo, como essenciais para a terapéutica medicamentosa, atualmente retornam
com forca total ampliando as possibilidades de tratamento (LACERDA et al., 2016).

O presente estudo tem como objetivo determinar o perfil quimico e avaliar a atividade

antibacteriana e moduladora da polpa e casca do fruto de Annona squamosa.

2 MATERIAL E METODOS

2.1 LOCAL DE ESTUDO

Os experimentos foram realizados no Laboratério de Microbiologia e Bromatologia do

Centro Universitario Dr. Ledo Sampaio e no Laboratorio de Pesquisas de Produtos Naturais da
Universidade Regional do Cariri “-URCA.



2.2 MATERIAL VEGETAL

Foram utilizadas polpas e cascas de frutos maduros da pinha (Annona squamosa), obtidos

em feira livre no periodo de junho e julho de 2018 no municipio de Juazeiro do Norte-CE.

2.3 PREPARACAO DO EXTRATO

Para obtencéo do extrato etandlico foi utilizado o processo de extracdo a frio com etanol
P.A. O extrato foi preparado com extracdo exaustiva das cascas e polpas dos frutos por imerséo
de 72 horas. Apos esse periodo o extrato foi filtrado e o solvente destilado em evaporador
rotativo a vacuo. Foi utilizado 38,53g de polpa liofilizada e 38,51g de casca liofilizada. O
rendimento do extrato da polpa foi de 16,74% (6,45Q) e o extrato da casca foi 3,68% (1,42Q)
(SIMOES et al., 2010).

2.4 PROSPECCAO FITOQUIMICA

Os testes fitoquimicos foram utilizados para detectar a presenca de metabolitos
secundarios como: flavonoides e taninos seguindo o método descrito por Matos (2009), os
testes se baseiam na observacdo visual da alteracdo de cor e/ou formacéo de precipitado apos a

adicdo de reagentes especificos (SIMOES et al., 2010).

2.5 MATERIAL BACTERIANO

Os microrganismos utilizados nos testes foram obtidos através do Laboratério de
Pesquisa de Produtos Naturais (LPPN) da Universidade Regional do Cariri (URCA). Foram
utilizadas linhagens padrédo de bactérias Gram negativas: Escherichia coli (ATCC 25922),
Pseudomonas aeruginosa (ATCC 15442), Klebsiella pneumoniae (ATCC 10031), Escherichia
coli 05 (multirresistente) e Gram positivas: Staphylococcus aureus (ATCC 12624),
Streptococcus mutans (ATCC 0446), Bacillus cereus (ATCC 33018) e Staphylococcus aureus
03 (multirresistente).



2.6 AVALIACAO ANTIBACTERIANA E CONCENTRACAO INIBITORIA MINIMA
(CIM)

A concentracao inibitéria minima (CIM) foi determinada em ensaio de microdiluicao
em caldo com base no CLSI (2012). Ao anteceder o teste, as linhagens bacterianas foram
ativadas em meio brain heart infusion (BHI 3,8 %) e mantidas na estufa por 24 horas. Apos 0
primeiro cultivo o inéculo bacteriano foi padronizado a partir de uma suspencdo com
concentragéo de aproximadamente de 1 x 102 UFC/mL (turbidez da escala de McFarland). Em
seguida, esta suspensédo foi diluida em caldo BHI a 10 % entdo volumes de 100 uL foram
adicionados e homogeneizados nos pocos de uma placa de microdiluicdo com dilui¢bes em
série. Em cada pogo foi adicionado 100uL de solucdo de cada extrato e as concentragdes finais
dos extratos variaram entre 512 - 8 ug/mL. As placas foram incubadas a 37°C por 24 horas.

Apo6s 24 h na estufa a 37 °C, a atividade antibacteriana foi detectada através do método
colorimétrico, utilizando uma solucdo indicadora de resazurina sédica (Sigma) em &gua
destilada estéril na concentracao de 0,01 % (p/v), 25 pL desta solucdo foi adicionada em cada
cavidade e as placas ficaram em um periodo de incubacdo de 1h em temperatura ambiente. A
mudanca de coloracdo azul para rosa, ocorre devido a reducdo da resazurina, indica o
crescimento bacteriano ou flngico, auxiliando a visualizacdo da CIM, definida como a menor
concentracdo capaz de inibir o crescimento microbiano, evidenciado pela cor azul inalterada.

Os experimentos foram realizados em triplicata (CLSI, 2012).

2.6.1 Atividade moduladora frente as bactérias

O teste de modulacdo foi realizado na presenca e na auséncia dos extratos através de
microdiluicdo em triplicata. Para avaliar a atividade moduladora foram utilizados os CIM/ 8
dos extratos frente aos antibioticos aminoglicosideos (amicacina e gentamicina) e antibioticos
B-lactdmicos (cefalotina e benzilpenicilina ). As linhagens bacterianas utilizadas foram
inoculadas em BHI a 10% e armazenadas em estufa bacterioldgica a 37° por 24 horas. O teste
foi monitorado com um controle positivo contendo apenas antibi6ticos e 0s microrganismos.
As concentracOes adicionadas das drogas antibacterianas usadas nesse ensaio variaram de 1024-
0,5ug/mL (COUTINHO et al., 2008).


https://pt.wikipedia.org/wiki/Antibi%C3%B3tico_betalact%C3%A2mico
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2.7 ANALISES ESTATISTICAS

Os testes microbiologicos foram analisados pelo ANOVA bidirecional seguido pelo
teste de Bonferroni utilizando software Graphpad Prism 6.0. Os resultados em p <0,05 foram

considerados estatisticamente significativos.
3 RESULTADOS E DISCUSSAO
3.1 PERFIL QUIMICO

O extrato etandlico da polpa de Anonna squamosa (EEPAS) apresentou positividade
para flavonas, flavondis, xantonas e catequinas, e o extrato etandlico das cascas de Annona
squamosa (EECAS) evidenciou a presenca de taninos condensados, flavonas, flavondis,

xantona, chalconas, auronas e leucoantocianidinas, como mostra a Tabela 1.

Tabela 1. Resultado da prospeccao fitoquimica do extrato etandlico da polpa e casca de Annona

Squameosa.

Classes De Metaholicos
Secundarios

EEPAS EECAS
Fenois - -
Taninos condensados -
Antocianinas e Antocianidinas -
Flavonas, Flavonois e Xantona +
Chalconas e Auronas -
Flavononais - -
Leucoantocianidinas - +
Catequinas + -

Flavononas - +
Legenda: (+) positivo; (-) negativo.

Na pesquisa realizada por Brito (2008), o extrato etanolico das folhas de Anonna
squamosa apresentaram positividade para alcaldides, flavonoides, flavononas, triterpendides,
esterdides, flavonas, flavonois, xantonas, saponinas, taninos e resinas.

Plantas da familia Annonaceae tem caracteristicas quimicas muito diversificadas e sdo

reconhecidas como fontes de terpenoides (principalmente diterpenos), alcaldides



(especialmente os derivados do nucleo isoquinolinico), esterdides, polifendis, flavonoides,
compostos aromaticos, &cidos fenolicos, taninos, compostos benzénicos, catequinas,
proantocianidina, 0leos essenciais, acetogeninas, carboidratos, lipidios, proteinas, lactonas,
vitaminas, carotenos e saponinas (DIAS, 2014; SCOTTI et al., 2012).

No género Annona foram isoladas e identificadas as flavonas (luteonina) e flavondis
(caempferol, quercetina, ramnetina, rutina e isorramnetina) nas espécies Annona crassiflora,
Annona tomentosa, Annona monticola e Annona dolichorcharpa (SANTOS; SALATINO,
2000).

Os flavonobides sdo grupos de interesse econdmico e, principalmente, farmacoldgico,
pois possuem atividades antitumorais, anti-inflamatdrias, antioxidantes e antimicrobianas e sua
sintese ndo ocorre na espécie humana, sdo exclusivos de origem vegetal. Outro metabdlito
secundario importante sdo o0s taninos que agem inibindo o crescimento bacteriano,
provavelmente pela interacdo com a parede celular das bactérias, impedindo o transporte de
nutrientes para a célula (GUIMARAES, 2006; SILVA, 2015).

A propriedade mais descrita das antocianinas é sua acao antioxidante, mas também
apresenta outros efeitos benéficos no organismo humano como atividade anticancerigena, alivio
da inflamac&o crénica, diminuicdo da hipertensao arterial e regulacdo da sindrome metabolica
(SANTQOS, 2014).

3.2 ATIVIDADE ANTIBACTERIANA E CONCENTRACAO INIBITORIA MINIMA (CIM)

O EECAS foi capaz de inibir as cepas de Escherichia coli padrdo e multirresistente,
Staphylococcus aureus padrdo e multirresistente, Streptococcus mutans, Pseudomonas
aeruginosa e Klebisiella pneumoniae, como mostra a Tabela 2.

Tanto o EEPAS quanto o EECAS ndo demostraram atividade antibacteriana contra a
cepa de Bacillus cereus ATCC 33018, resultados contrarios foram encontrados nas folhas de
Annona squamosa que foi capaz de inibir esta bactéria (DHOLVITAYAKHUN et al., 2013).

No estudo realizado por Aher, Shinde; Chavan (2012) o extrato das sementes de Annona
squamosa inibiu as cepas de Klebisiella pneumoniae, Staphylococcus aureus, Escherichia coli
e Pseudomonas aeruginosa. E o extrato das folhas de Annona squamosa teve agdo contra
Staphylococcus aureus, Staphylococcus aureus multirresistente, Escherichia coli e
Pseudomonas aeruginosa (ABDULMUSHIN, 2017, CHANDRASHEKAR, 2011; GHADIR,
ABEER; EMAN, 2014).


https://europepmc.org/search?query=AUTH:%22Dholvitayakhun+A%22&page=1&restrict=All+results
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Tabela 2. Concentracao inibitoria minima (CIM) do EECAS e EEPAS com bactérias Gram

positivas e Gram negativas.

Concentracao Concentracéao

- Inibitoria Minima Inibitoria Minima

BACTERIAS (CIM) do extrato  (CIM) do extrato

dacascaug/ mL  da polpa ug/ mL
Pseudomonas Aeruginosa 512 1024
Escherichia coli 512 1024
Klebsiella pneumoniae 64 1024
Bacillus cereus 1024 1024
Streptococcus mutans 512 1024
Staphylococcus aureus 512 1024
Escherichia coli MDR 64 1024
Staphylococcus aureus MDR 64 1024

Nenhuma das concentracGes testadas do EEPAS apresentou atividade de relevancia
clinica, sendo todos os resultados > 1024 ug/mL, de acordo com Silva; Antunes; Catdo (2011)
que utilizou a polpa de Annona muricata e também ndo apresentou efeitos significativos, este
resultado pode ter ocorrido devido a pequenas concentracbes de compostos fendlicos
apresentados por este extrato, pois pesquisas tém relacionado a atividade antimicrobiana de
fontes naturais com a presenca de compostos bioativos, principalmente aos compostos fendlicos
(MAIER et al., 2009; OUATTARA et al., 2011).

O EECAS foi eficaz contra bactérias Gram-negativas e Gram-positivas, sendo bastante
ativo contra K. pneumoniae com CIM de 64 pg / mL, no estudo realizado por Pinto (2017),
resultados semelhantes foram encontrados com o extrato das folhas de Annona squamosa que
frente a esta bactéria apresentou CIM de 78 pg / mL.

O extrato da casca de Annona squamosa exibiu atividade antibacteriana para a maioria
das bactérias testadas e apresentou mais classes de metabdlitos secundarios do que o extrato da
polpa de Annona squamosa, 0 qual ndo apresentou atividade antimicrobiana nas condigdes
estudadas, sugerindo correspondéncia entre a atividade antimicrobiana apresentada e o teor de
compostos fendlicos totais.

As infecgdes provocadas por microrganismos multirresistentes estéo entre as principais
causas de morte no Brasil, associadas com as neoplasias, doencas respiratorias e
cardiovasculares. A inclusdo de antimicrobianos no tratamento representa um grande avango
para a salde publica, porém ndo estdo sendo totalmente eficientes contra diversos

microrganismos que adquiriram resisténcias a estes medicamentos. O EECAS mostrou uma alta
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inibicdo contra as bactérias Escherichia coli multirresistente e Staphylococcus aureus
multirresistente mesmo em concentragdes baixas como 64 ug/ mL, podendo futuramente com
mais estudos se tornar uma boa solucao no tratamento de enfermidades causadas por estas cepas
bacterianas (GOMES et al., 2018; OLIVEIRA et al., 2017; VIEIRA; VIEIRA, 2017).

A inibicdo do crescimento bacteriano pelo extrato vegetal pode estar associada as agoes
do conjunto de metabolitos secundéarios presentes na planta. Compostos fenolicos como taninos
podem ser toxicos para microrganismos devido a inativacdo de enzimas e proteinas
transportadoras da parede celular. Enquanto, os flavondides podem se complexar com proteinas
extracelulares e interferir na expressao de genes. J4, os flavondides lipofilicos podem romper a
membrana plasmatica microbiana (ALENCAR, 2015)

De acordo com Dholvitayakhun et al (2017) oextrato das folhas de Annona
squamosa inibiu o crescimento bacteriano ao interromper a formacdo de peptidoglicano,
ocorrendo provavelmente a morte celular devido a perda de forca mecénica e lise osmotica da
parede, possivelmente o efeito antibacteriano das cascas ocorram desta maneira, devido aos
mesmos compostos bioativos presentes nas folhas e cascas.

Estes resultados sugerem que as cascas da fruta tropical Annona squamosa pode ser
fonte valiosa de compostos bioativos. Além de fornecer informacGes sobre o potencial
farmacoldgico do EECAS que pode ser usado como matéria-prima para o desenvolvimento de
novas drogas capazes de tratar varias doencas futuramente. Os estudos das cascas de frutas sao
importantes, pois ao se descobrir seus efeitos benéficos ao organismo humano, a populagédo
pode comecar a utilizar esta parte da planta e com isso diminuir a quantidade de residuos

gerados e contribuir para a sustentabilidade do pais.

3.3 ATIVIDADE MODULADORA

Por ndo haver estudos na literatura para a avaliagdo da atividade moduladora do extrato
etanolico da polpa e casca de Annona squamosa, esse estudo procura investigar a acdo dos
extratos em associagdo com diferentes antibidticos frente a Staphylococcus
aureus e Pseudomonas aeruginosa.

O EEPAS ndo apresentou acdo antibacteriana isoladamente, mas em associagdo com 0s
antibioticos teve uma moderacao acdo antibacteriana, isso indica que 0s compostos apresentam
potencial de sinergismo, ndo demostrando efeito apenas com a amicacina no combate a
Staphylococcus aureus que ndo ocorreu variacdo do antibiotico isolado e da amicacina com 0

extrato.
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Gréfico 1. —atividade moduladora do EEPAS em associa¢do com antibioticos aminoglicosideos

e B-lactdmicos contra Staphylococcus aureus e Pseudomonas aeruginosa.
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ANOVA bidirecional seguida pelo p6s-teste de Bonferroni, usando o software GraphPad Prism 6,0. * p <0,0001.

O extrato etandlico das folhas de Annona squamosa na pesquisa realizada por Souza et
al (2013) ndao mostrou atividade antibacteriana clinicamente relevante, com MIC > 1024 mg /
mL. No entanto, o extrato combinado com alguns aminoglicosideos mostrou um efeito
sinérgico contra as cepas multirresistentes E. coli 27 e S. aureus 358.

No combate a Pseudomonas aureginosa 0 EEPAS apresentou-se bastante eficiente em
associagdo com todos os antibioticos, e com melhor resultado em combinacdo com a cefalotina,
variando de 1024 para 4 ug/mL e com menor acdo com a amicacina, que de 1024 ug/mL variou
para 256 ug/mL.

Na utilizacdo contra Staplylococcus aureus, o EEPAS demostrou sinergismo em
associacdo com gentamina, benzilpenicilina e cefalotina, diminuindo de 1024 ug/mL do
controle dos antibidticos para em torno de 4-8 ug/mL em combinacdo com o extrato da polpa.

Produtos naturais podem alterar o efeito dos antibidticos, seja aumentando ou
diminuindo a atividade antibiotica, alguns compostos naturais como os flavonoides e taninos
alteram a permeabilidade da membrana, favorecendo a penetracdo de antibioticos. A interacdo
com as enzimas bacterianas pode também estar relacionado com o mecanismo de sinergismo
de produtos naturais com antibidtico (BURT, 2004; WENDAKOON; SAKAGUCHI,1995).
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Na pesquisa realizada por Junior (2016), O extrato das folhas de Annona coriacea
demostrou efeito antagbnico quando associada aos aminoglicosideos contra as linhagens
multirresistentes e padrdo de Escherichia coli, Staphylococcus aureus e Pseudomonas

aeruginosa, apresentando um resultado contrario ao encontrado no EECAS e EEPAS.

Gréafico 2 -atividade moduladora do EECAS em associagdo com antibidticos

aminoglicosideos e B-lactamicos contra Staphylococcus aureus e Pseudomonas aeruginosa.
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ANOVA bidirecional seguida pelo p6s-teste de Bonferroni, usando o software GraphPad Prism 6.0. * p <0,0001.

Nos resultados obtidos com Staphylococcus aureus houve interacdo do EECAS com
todos os antibidticos testados, inibindo o crescimento microbiano de forma mais eficiente do
gue quando a droga foi testada isoladamente. Ocorrendo sinergismo associado com 0s
antibidticos benzilpenicilina, cefalotina e gentamicina, pois estes antibioticos isolados nédo
conseguiu inibir as bactérias nas concentracfes testadas, mas em associacdo com o EECAS a
concentracdo necessaria pra inibicdo foi de apenas 2 ug/mL (Grafico 2) e com a amicacina sua
acao foi menor reduzindo de 512 ug/mL para 4 ug/mL

Na utilizacdo do EECAS no combate a Pseudomonas aeruginosa, foi evidenciando
sinergismo em todos os antibioticos testados (Grafico 2). Apenas no benzilpenicilina que

isolado j& conseguiu inibir 0 crescimento na menor concentragdo testada, mas o extrato em
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associagdo com os antibidticos amicacina, gentamicina e cefalotina conseguiu reduzir de
1024ug/ mL do controle para 2 ug/ mL, apresentando um forte sinergismo.

Em correlacdo a esta pesquisa teve o estudo realizado por Bento (2010) com o extrato
hidroalcodlico das folhas de Annona muricata que apresentou sinergirmo com os antibidticos
Gentamicina e amicacina contra as bactérias Staphylococcus aureus e Eschrichia coli
multirresistente.

Estudos recentes também demonstraram ocorréncia de sinergismo entre produtos
naturais de outras familias e drogas antimicrobianas como Mendes (2015) com a espécie
Alpinia zerumbet , Aguiar (2015) da espécie Lantana caatingensis e Lacerda (2016) com a

espécie Bauhinia ungulata .

4 CONCLUSAO

O EPPAS néo apresentou atividade antibacteriana isoladamente nas concentragdes
testadas. No entanto, o extrato combinado com antibidticos mostrou um efeito sinérgico. O
EECAS demostrou acdo antibacteriana tanto isoladamente quanto em associagdo com 0S
antibidticos.

Os resultados obtidos indicam que o extrato da casca do fruto de Annona squamosa
pode ser utilizado isoladamente e o extrato da polpa e casca em associa¢do com antibidticos
no combate a bactérias patogénicas. Dessa forma, devido aos resultados apresentados sugere
ensaios como de toxicidade na tentativa de desenvolver novas alternativas terapéuticas para o

tratamento de doencas infecciosas causadas por bactérias.
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