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Quantificagao neuronal no cortex cerebral de
camundongos sob o uso do ch4 de Ayahuasca

Neuronal quantification in mice cerebral cortex under use of Ayahuasca tea
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RESUMO

Objetivo. A Ayahuasca, administrada em forma de chd, ¢é resultado
da cocgdo entre Banisteriopsis caapi e Psychotria viridis para fins re-
ligiosos, tendo agdo psicoativa. O objetivo deste estudo foi analisar
quantitativamente corpos celulares no cértex cerebral de camundon-
gos sob o uso do extrato de Ayahuasca. Método. Foram utilizados 15
camundongos, divididos em trés grupos: grupo controle (G1), tratado
com solugio fisiolégica por 15 dias; G2 tratado com uma tnica dose
do extrato de ayahuasca e G3 tratado com o extrato de ayahuasca du-
rante 15 dias consecutivos, na dose padrio para os dois grupos expe-
rimentais de 30 mg/ml. Foi confirmada a presenca de alcaloides no
chd de Ayahuasca e a andlise da quantidade de corpos celulares de
neurdnios foi realizada com o auxilio de um Sistema de Analisador de
Imagens. Resultados. Nio haver diferencas entre a quantidade dos
corpos celulares no cértex cerebral do G1 em relagdo aos grupos G2
e G3. Conclusio. A utilizagio do chd de Ayahuasca na dose e tempo
utilizados neste experimento, nio causaram nenhum tipo de alteracio
quantitativa de corpos celulares de neurdnios no cértex cerebral dos
camundongos.
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ABSTRACT

Objective. Ayahuasca, administered as infusion (tea), is the result of
Banisteriopsis caapi and Psychotria viridis boiling for religious rites,
and has psychoactive action. This study aimed to quantify the num-
ber of neuron cell bodies of cerebral cortex in mice under the use of
Ayahuasca extract. Method. 15 mice were divided into 3 groups: G1
(control), treated with saline solution for 15 days; G2, treated with a
single dose of 30mg/ml of Ayahuasca extract; and G3, treated with
Ayahuasca extract during 15 days using the same dose each day. The
presence of the alkaloids in the infusion was confirmed, and to quan-
tify the number of neuron cell bodies we used the sample random
counting method. Results. There was no difference in the neuron cell
bodies number for limbic, sensory, and motor areas comparing G1 to
G2 and G3. Conclusion. We concluded that the use of Ayahuasca
tea in the dose and time designed for this experiment do not cause
changes in neuron cell bodies number in the analyzed cerebral cortex.
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INTRODUCAO

A Ayahuasca se constitui na forma de chd e ¢
preparada a partir de duas plantas: Banisteriopsis caapi
e Psychotria viridis. E comumente utilizada em rituais
religiosos e, acredita-se que o chd permita uma cura es-
piritual, psicolégica, emocional e fisica; por isso ele é re-
ferido como “enteogénico”, o que significa “contém Deus
dentro”.

Em termos de atividade farmacolégica, a Ayahuas-
ca ¢ Ginica, jd que esta depende da interagao sinérgica en-
tre a atividade dos alcaldides das plantas combinadas. Um
dos componentes, a casca do cipé de Banisteriopsis caapi,
contem alcaldides f3-carbolinas, como harmina, tetrahi-
droharmina e harmalina?, os quais s3o potentes inibido-
res da monoaminoxidase; o outro componente, as folhas
de Psychotria viridis ou espécies relacionadas, contem
um potente agente psicoativo, o N,N-dimetiltriptamina
(DMT). O DMT nao é ativado oralmente quando in-
gerido isoladamente, mas pode ser ativado oralmente na
presenca de um inibidor da MAO (iMAO) periférico — e
esta interagio ¢ a base da agao psicotrépica da Ayahuas-
ca’. Além disso, o DMT é um alcaléide indol muito se-
melhante 4 serotonina (SHT) tanto na estrutura molecu-
lar como na atividade®.

A 5-hidroxitriptamina (5-HT, serotonina) é en-
contrada nos nucleos da rafe e no tronco cerebral que
contém neuronios serotoninérgicos que sintetizam, ar-
mazenam e libera serotonina como seu transmissor. Os
neurdnios serotoninérgicos cerebrais estdo envolvidos
em uma ampla gama de fungdes tais como sono, humor,
sentido da dor, controle da temperatura e regulagao da
pressdo arterial. Além dessas fungoes fisiolégicas normais,
pode estar relacionada também com condigoes patolégi-
cas, tais como enxaqueca, ansiedade e depressao’.

No contexto apresentado inicialmente em rela-
¢ao da estrutura cerebral, e apoiado em relatos de que o
chd da ayahuasca causa efeitos neuroldgicos adversos; o
presente estudo visa observar possiveis alteracoes quanti-
tativas de corpos celulares de neurdnios no cortex cerebral
de camundongos sob o uso do extrato de Ayahuasca com-

parando o grupo controle aos grupos experimentais.

METODO

Amostra

Foram utilizados para este experimento, 15 ca-
mundongos Swiss machos com peso aproximado de 35
gramas, idade de 3 meses (jovens-adultos). Os animais
tiveram livre acesso a dgua e comida, sendo mantidos em
jejum somente durante o periodo da noite precedente a
administracdo do extrato feita logo pela manha, a fim de
se aumentar a velocidade absorgao.

Os camundongos foram distribuidos em 3 gru-
pos distintos: G1: Controle, 5 camundongos tratados
com solugao fisiolégica durante 15 dias; G2: 5 camun-
dongos tratados com aplicacdo intraperitoneal tnica, de
extrato de ayahuasca; G3: 5 camundongos tratados com
aplicacio intraperitoneal de extrato de ayahuasca, duran-
te 15 dias consecutivos.

Este trabalho teve parecer favoravel e foi registra-

do no comité de ética em experimentagao animal sob o
n°266/2010.

Procedimentos

A triagem fitoquimica do chd de Ayahuasca foi
realizada antes mesmo do inicio dos experimentos com o
intuito de, obter o contetdddo do ch4 e se 0 mesmo estava
dentro dos padrées fitoquimicos para a realizagao deste
estudo. A triagem realizada em cromatografia em cama-
da delgada (CDD)®” demonstrou a presenca de grande
quantidade de alcal6ides. Além da presenga, em peque-
na quantidade, de saponinas, flavonéides e fenéis. Todos
os metabdlitos pesquisados e seus respectivos resultados
encontram-se na Tabela 1.

A dose de aplicagdo, para os dois grupos expe-
rimentais (G2 e G3), foi de 30 mg/ml por via intrape-
ritoneal, apds os tratamentos especificados, os animais
foram eutanasiados com halotano. Portanto, a eutandsia
dos animais foi realizada: G1 apés 15 dias, G2 apés 12
horas decorrentes da administragao e G3 apés 15 dias de
tratamento. Os cérebros destes animais foram coletados
imediatamente apds a eutandsia e fixados em solucio de
paraformaldeido pH 7.4 por 12 horas apés este periodo

as amostras foram processadas seguindo-se a sequéncia



Tabela 1. Triagem fitoquimica realizada em CDD do extrato de Ayahuas-

ca.

Substincias Quantidades

Antraquinonas -
Alcaldides et

Saponinas +
Terpendides -
Flavonéides +
Fendéis +
Taninos -
Cumarinos -

(-) = auséncia, (+)= pequena quantidade e (+++) = grande quantidade de subs-
tAncias analisadas.

histolégica convencional: desidratagio em etanol, diafa-
nizagao em xilol e inclusao em parafina. Foram obtidos
cortes sagitais medianos e seriados com espessura de 7um
que foram corados pela técnica do Violeta Cresil.

Para a andlise da quantidade de corpos celulares
de neurénios usamos a metodologia de contagem aleaté-
ria simples®!! onde analisamos, por contagem de pontos,
dois campos microscépicos idénticos em cortes consecu-
tivos de 3 cortes diferentes, totalizando seis (6) dreas ana-
lisadas por animal, feita por um Sistema de Analisador de
Imagens Axiovision 4 Module Interactive Mensuerement da

marca Carl Zeiss®.

Anilise Estatistica

O presente experimento foi conduzido em Deline-
amento Inteiramente Casualizado (DIC) e a principal va-
ridvel resposta, nimero médio de corpos celulares de neu-
ronios no cortex cerebral, foram analisadas via ANOVA
seguida de teste de comparagdes multiplas por se tratar
da média de diversas observacoes discretas (Teste Tukey).

Considerou-se p<0,05.

RESULTADOS

Os grupos nio diferiram na contagem dos corpos
celulares nas 3 dreas analisadas: G2 (18,31+7,09), G3
(19,47+7,38) e G1 (15,9746,28; p>0,05).

Os grupos nio diferiram na contagem dos corpos

celulares nas 3 dreas analisadas: G2 (18,31+7,09), G3
(19,47+7,38) e G1 (15,97+6,28; p>0,05)

DISCUSSAO

Nenhum estudo, apés levantamento bibliogréfico
minucioso, foi encontrado da relagio do uso do chd de
Ayahuasca e as alteragoes quantitativas de corpos celu-
lares no cértex cerebral. A maioria dos estudos sobre a
utilizagdo da Ayahuasca se concentra em seus aspectos
farmacoldgicos e antropolégicos. Portanto a discussao
dos nossos resultados nao nos permitiu fazer comparagoes
de artigos jd publicados, pois ndo encontramos trabalhos
relevantes sobre o assunto.

A acio da bebida se deve a interacio das
B-carbolinas com o DMT presentes nas plantas, que jun-
tas potencializam as propriedades alucinégenas de ambas
isoladas, levando-se em consideragao que as -carbolinas
aumentem as concentracdoes de DMT' podendo provo-
car distirbios comportamentais, mas niao morfoldgicas
ou quantitativas das células nervosas assim como observa-
do neste estudo. A agao do DMT ¢ agonista dos recepto-
res seratoninérgicos 5-HT, o que causa efeitos como visao
de imagens com os olhos fechados, delirios parecidos com
sonhos e sensagio de vigilancia e estimula¢io’. As ani-
lises comportamentais e bioquimicas nao foram enfoque
deste presente estudo, mas que deve ser avaliado permi-
tindo assim obtenc¢io de novos dados.

H4 evidéncias de que o uso de lidocaina produz
dano neuronal na regido CA3 do hipocampo e na amig-
dala basolateral neste estudo foram utilizados 3 grupos:
grupo I recebeu 0,9% de solugao salina IP (n = 9), o
grupo II recebeu uma dose unica de lidocaina 60mg/
kg (n=18), e grupo III recebeu 90mg/kg intraperitoneal
(n=12). No dia 2, 7 e 10 apds o tratamento, 3 a 6 ratos
por grupo foram sacrificados, os cérebros retirados e ana-
lisados observando-se que a lidocaina provoca uma altera-
¢ao morfoquantitativa das regioes estudadas'’. Apesar da
lidocaina ser considerada uma substincias psicoativas as-
sim como o chd de Ayahuasca os resultados obtidos neste
presente experimento, foram um tanto diferentes, alguns
fatores podem estar envolvidos como: via de administra-

¢ao da substincia, dose utilizada, forma de administracio



podem ter influenciado nos resultados negativos obtidos
com o chd de Ayahuasca.

Em outro experimento que analisou cortes seria-
dos de cérebro de Murideos induzidos a beber ayahuasca
ao invés da dieta hidrica convencional (dgua), nio mos-
trou a existéncia e/ou presenca de lesdes ou mesmo algu-
ma anormalidade ou reposta celular visual em relagao aos
controles o que foi assim como observado neste presente
trabalho®. O que nos leva a inferir que apesar deste estu-
do nio mostrar alteragdes quantitativa no cértex cerebral,
nao ¢ possivel afirmar que o uso do chd ¢ seguro, pois nao
hd conhecimento dos efeitos comportamentais, bioqui-
micos e morfolégicos que podem se manifestar a longo

prazo.

CONCLUSAO

Conclui-se que nio houve altera¢des quantitativas
de corpos celulares de neur6nios no cértex cerebral de
camundongos dos grupos experimentais em relacio ao
grupo controle, porém, nio significa que o uso do chd ¢
seguro, pois se trata de uma substincia psicotrépica que
pode alterar outras dreas do sistema nervoso central e é
metabolizada e excretada lentamente pelo organismo, le-
vando facilmente a efeitos téxicos graves em altas doses.
Com isso, muitos estudos sobre testes comportamentais,
fisioldgicos e toxicoldgicos mais especificos e abrangentes

devem ser realizados em torno deste tema.
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