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PRODUTOS NATURAIS BIOLOGICAMENTE ATIVOS DE
ANIMAIS MARINHOS. COMUNICACAO QUIMICA E
ASPECTOS FARMACOLOGICOS

José Carlos de FREITAS *

RESUMO: O autor faz uma revisio sobre biotoxinas de moluscos
gastrépodes e equinodermos, enfatizando novas estruturas de com-
postos orginicos isolados destes animais e agdes farmacolbgicas.
A importincia das biotoxinas nas comunidades foi ressaltada, bem
como as espécies investigadas que também ocorrem no litoral
brasileiro.

PALAVRAS-CHAVE: Biotoxinas marinhas (*), Moluscos gastré-
podes (*), Equinodermos (*). Aspectos farmacologicos, Ecologia
quimica, Defesa quimieca.

INTRODUCAO

Geralmente os invertebrados pequenos e de corpo mole, como espon-
jas e tunicados de regides coraligenas, apresentam hébitos cripticos e,
quando eventualmente expostos, servem de alimento para peixes preda-
dores. Certas espécies, entretanto, de esponjas, holotirias e moluscos
possuem biotoxinas que propiciam defesa quimica, retardando ou impe-
dindo a predacao, podendo, assim, tais espécies viver expostas a esses
peixes. A competicio entre predadores, bem como a presenca de bioto-
Xinas nas presas operando como mecanismos de defesa, criam pressoes
seletivas que conduzem as espécies predadoras, em muitos casos, a
explorar novas fontes de energia e a adquirir habitos alimentares mais
especializados (BAKUS, 1969, 1971; GREEN, 1977). De acordo
com BAKUS (1981), 73% de todos os invertebrados (4 filos
e 42 espécies examinadas), que vivem expostos na area de estudo no
Great Barrier Reef, na Austrilia, foram toxicos para peixes. Dentre
os invertebrados da criptofauna, apenas 25% revelaram-se toxicos para
08 peixes.

Os produtos bioativos de um organismo podem provir de fontes
exogenas, ou se originar endogenamente & custa de suas proéprias vias
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metabdlicas. Na defesa quimica, estes produtos podem agir de varias
maneiras: provoear irritacio das membranas quimiorreceptoras de
orgaos sensoriais dos predadores (odores cripticos); conferir a4 presa
um sabor desagradavel; afastar predadores, quando liberados na agua
ou, ainda, podem ser injetados através de estruturas inoculadoras. Assim,
sob o aspecto ecolégico, as biotoxinas sfo agentes que diminuem o
fluxo energético nas redes tréficas dos ecossistemas.

Os animais que serdo abordados no presente artigo, pertencem aos
seguintes grupos: moluscos gastropodes e equinodermes.

MOLUSCOS GASTROPODES

WHITTAKER (1960) relacionou as seguintes familias de moluscos
gastropodes que estavam sendo pesquisadas com referéncia a presenca
de compostos bioativos: Muricidae, Thaididae, Buccinidae, Turbinelidae,
Littorinidae, Cerithiidae e Turritellidae. Nas quatro ultimas familias,
nio se demonstrou a ocorréncia de colinésteres, entretanto, a urocanil-
colina (I) (WHITTAKER, 1960) foi encontrada nas glindulas hipo-
branquiais dos seguintes muricideos e taidideos: Murex trunculus; M.
brandaris; M. fulvescens, Urosalpinz cinereus e Thais lapillus; a sene-
cioilcolina (II) (ERSPAMER e BENNATI, 1953) foi registrada em
Thais floridana e a acrililcolina (III) (WHITTAKER, 1960) no buc-

cinideo, Buccinum undatum.

Os gastrépodes das familias Muricidae e Thaididae perfuram estru-
turas calcirias, carapaca de bivalves e cracas, para atingirem as partes
moles do corpo de suas presas. A secrecdo de Mwrex é inicialmente
incolor ou amarelo-palido, contendo, além disso, um cromogénio fotolabil,
que se torna .violeta brilhante quando exposto a4 luz solar. Ksse cromo-
génio é produzido por células da regiio mediana da glidula hipobran-
quial, a qual também secreta muco e colinésteres. A secre¢do tem um
odor desagradivel devido ao seu conteido em mercaptanas, provavel-
mente liberadas no decurso da producdao do cromogénio (GARDINER,
1972). Segundo este autor, as substincias complexas secretadas pela
glandula hipobranquial possuem acéo relaxante, quando atingem o inte-
rior da carapaca de suas presas. Este fato concorda com as observacoes
de que a murexina (= urocanilcolina) é capaz de paralisar a musculatura
esquelética, tanto de vertebrados como de invertebrados e que o bloqueio
neuromuscular é devido a4 acio despolarizante na regido da placa motora
terminal -(ERSPAMER & GLASSER, 1967; QUILLIAM, 1957, KEYL &

WHITTAKER, 1958).

Entre os Taidideos, na espécie Thais haemastoma, foi encontrado
um novo colinéster, a dihidromurexina (Imidazole-propionilcolina) (IV)
(ROSEGHINTI, 1971). Mais tarde, ROSEGHINI & FICHMANN (1973)
trabalhando com Thais haemastoma, da costa brasileira, e Thais haemas-
toma floridana, das costa do Lacio, Itdlia, encontraram, predominante-
mente, di-hidromurexina e senecioilcolina, além de pequena quantidade
de urocanilcolina, que, ocasionalmente, pode estar ausente.
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As reacoes de fuga do molusco Melagraphia aethiops na presenca
do taidideo Haustrum haustorum sao devidos & urocanilcolina, que se
origina na glindula hipobranquial do predador (LAURENSON, 1970).
Neste caso, a substancia comporta-se como um cairomoénio, conferindo
vantagem para a presa.

A glandula hipobranquial ndo possui érgido inoculador e seus pro-
dutos sdo lancados na agua circundante. Como os animais portadores
desta glandula sdo carnivoros predadores, capazes de perfurar e abrir
carapacas de bivalves e cracas, GUNTER (1968) suspeita que as presas
sejam envenenadas pela injecdo de um fluido proveniente da glandula
salivar, ENDEAN (1972) encontrou tetramina (V) nas glandulas sali-
vares de algumas espécies de Buccinidae e Cymatiidae. HUANG e MIR
(1972), trabalhando com gliandulas salivares de Thais haemastoma, regis-
traram uma substincia toxica para camundongos (LD;, = 43 mg/Kg),
a qual tinha uma acdo depressora no sistema nervoso central destes
animais, uma forte acdo hipotensora em gatos e era capaz de induzir
intensa contracio do ileo de cobaia e duodeno de coelho, nio sendo
antagonizada pela atropina ou hexametonio. Entretanto, desconhecem-se
ainda as acbes dessa substancia sobre as presas destes moluscos car-

nivoros.

Dentre as presas dos moluscos gastropodes destacam-se os equi-
noides, sendo que alguns grandes predadores pertencem ao género
Cassis (SCHROEDES, 1962). CORNMAN (1963) demonstrou que
materiais toxicos da saliva de Cassis tuberosa sio capazes de imobilizar
os Orgaos superficiais do ourico Diadema antillarum, diminuindo, por
exemplo, a mobilidade e a eficiéncia de seus espinhos; o principio ativo
é produzido em pares de grandes glandulas salivares, mas a natureza
quimica do principio ativo é ainda desconhecida. A espécie Phalium
granulatum, da mesma familia (Cassidae), do litoral de Sao Paulo, é
capaz de predar ouricos Lytechinus variegatus, Echinometra lucunter e
Arbacia lizula, segundo observacoes em aquarios. O predador, ao per-
ceber a presenca do ourico, desloca-se em sua direcao, libera um fluido
leitoso que induz resposta de fuga, que todavia, ndo impede que ele
alcance a presa e a devore. P. granulatum é capaz de atingir os orgios
internos do ourico utilizando sua probdscide, que perfura o peristoma ou
a carapaca (Fig. 1). As possiveis biotoxinas presentes em P. granulatum
serdao objeto de pesquisas futuras.

A familia Conidae também possui representantes na costa brasi-
leira : entretanto, as nossas espécies habitam o sublitoral, distribuindo-se
entre os 25 m e 1656 m e tém sido coletadas somente por dragagens (RIOS,
1975). Quase tudo que se conhece sobre o comportamento predatério
desta familia de gastropodes peconhentos provém de estudo de espécies
dos recifes de corais da regido Indo-Pacifica, onde sio abundantes.
(KO6HN et al, 1960). KOHN (1959) assinalou que os conideos sdo pre-
dadores de poliquetos, moluscos ou peixes e que a peconha de algumas
espécies piscivoras ocasionalmente pode atingir o homem. O aparelho
glandular consiste de um bulbo muscular, o qual armazena a peconha
secretada pelo longo duto peconhento; a estrutura inoculadora consiste
de um saco radular, contendo dentes em arpio, sendo que chegam atingir
um comprimento de até 10,8mm, podendo variar na forma e no tamanho,
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Fig. 1 — Carapaca de Lytechinus varicgatus perfurada por Phalium granulatum. Escala = 1 em.

dependendo da espécie. A contracio da espessa musculatura do bulbo
muscular resulta na expulsio da peconha através do limen do duto
peconhento em dire¢io & faringe. Dai passa para uma abertura na
base de um dente radular oco, enchendo-o. Esse dente é deslocado para
a pré-faringe no momento do ataque i presa. Uma abertura proéxima
i extremidade ponteaguda do dente permite a inje¢io da pegonha no
corpo da presa, & maneira de uma agulha hipodérmica. Dentes radu-
lares adicionais sfio produzidos e armazenados no saco radular. A
principal acdo da peconha di-se no sistema neuromuscular, embora os
autores nao excluam a possibilidade de que exista uma acio no sistema
nervoso central: ela contém compostos de amonio quaternario (N-metil-
peridina, gama-butirobetaina, homarina) e derivados inddies (KOHN
et al., 1960).

Um outro gastrépode, Babylonia japonica, é portador da suruga-
toxina (VI). A biotoxina recebeu este nome por ter ocorrido o primeiro
registro de intoxicacio humana na baia de Suruga (Japdo). O isola-
mento e a determinacio estrutural da substincia devem-se a Kosuge
et al (1972) ; trata-se de uma molécula singular por reunir as estruturas
de um indol, uma pteridina e um mioinositol (HABERMEHL, 1976).
Farmacologicamente, é dotada de uma potente acdo bloqueadora gan-
glionar, cerca de 12 vezes maior que a do cloreto de tetraetilamonio
(FUHRMAN, 1980).

Um interessante aspecto da comunicacéo quimica entre algas ver-
melhas incrustantes e larvas do molusco “abalone” (Haliotis rufescens)
foi estudado por MORSE et al. (1979). As larvas livre-natantes exibem
um comportamento de ocupacgio do substrato em resposta a presenga
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de algas rodoficeas incrustantes. Os autores concluiram que o Acido
aminobutirico (GABA) (VII), um neurotransmissor encontrado em
muitos animais, é um potente indutor de recrutamento e metamorfose
das larvas do molusco. GABA é encontrado em altas concentracdes nos
extratos das algas vermelhas de recifes de corais juntamente com o
pigmento ficoeritrobilina (composto tetrapirrdélico linear) (VIII) e seu
derivado protéico ficoeritrina, Estes pigmentos contém nos anéis,
imino-ciclicos analogos do GABA, e sio também potentes indutores de
recrutamento. L-glutamato (IX), mesmo em altas concentractes foi
fracamente ativo no que se refere a esse recrutamento das larvas do
H. rufescens.
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No grupo dos gastréopodes opistobranquios encontram-se glandulas
epidérmicas ou subepidérmicas, unicelulares ou pluricelulares, que secre-
tam muco abundante ou fluidos 4cidos, sendo rejeitados pela mailoria
dos peixes (THOMPSON, 1960). Nos opistobranquios nudibranquios
sacoglossos (doridiaceos e eolidiceos), as glandulas defensivas estio
situadas nas papilas dorsais que podem sofrer autotomia. Em espécies,
como por exemplo, Discodoris sp., muitas glandulas defensivas estao
situadas na borda do manto e podem liberar fragmentos por autotomia.
Estes animais sio em geral aposematicos, sendo as cores cripticas para

alguns substratos (ROS, 1976).

Folidiaceos e alguns dendronoticeos nutrem-se de cnidarios, acumu-
lando os nematocistos de suas presas, em cnido-sacos das papilas dorsais
(= ceratas), os quais recebem o nome de cleptocnidas. Parece que o
muco, produzido naquelas glindulas do manto impede o disparo dos
nematoeistos, como no caso do peixe-palhaco, Amphiprion sp, e de outros
comensais de anémonas que passam incélumes tocando os tentaculos de
seu hospedeiro (ROS, 1976). Os cnido-sacos libertam os nematocistos
através dos poros das referidas papilas dorsais por pressdes mecinicas
das musculatura circular ou por lesio provocada por predadores. No
caso do gastropode planctonico Janthina sp, que preda o hidrozoario
Velella sp, a secreciio plirpura da glandula hipobranquial parece impedir
a descarga dos nematocistos (GARDINER, 1972). Nesse molusco, bem
como no opistobranquio planctonico Glaucus atlanticus, que foi observado
predando Physalia sp (“caravela”) (Fig. 2), no litoral de Siao Paulo,
0os nematocistos também sio transportados para os cnido-sacos e passam
a ser utilizados para defesa, existindo registros de que podem afetar o
homem (THOMPSON & BENNETT, 1969, 1970).

O nudibridnquio doridiceo Phyllidia varicosa secreta um muco odo-
rifero, toxico para outros animais marinhos, cuja substiancia ativa é um
sesquiterpendide isocianeto (9-isocianopupuqueanano), (X) que também
foi isolado da esponja Hymeniacidon sp, da qual este molusco se alimenta
(BURRESON et al. 1975).

Extratos aquosos totais de nudibranquios doridiceos (Anisodores
nobilis e Doriopsilla albopunctata ou das suas glandulas digestivas exci-
sadas, foram letais quando injetados em caranguejos ou em camundongos
(intraperitonialmente) e induziram bradicardia e hipotensio em camun-
dongos e ratos. Em coracoes isolados de cobaias mostraram acoes ino-
tropicas e cronotrépicas negativas (FUHRMANN et al. 1979).

Ainda, de acordo com FUHRMANN (1980), a substincia responsa-
vel por estas acdes farmacoldgicas, a doridosina (XI), foi isolada tam-
bém da esponja Tedania sp pelo grupo de Pesquisas Roche, que lhe atri-
buiram, ainda, propriedades mio-relaxantes, antiinflamatoérias e anti-
alérgicas.

Investigacoes com o opistobranquio Peltodoris atromaculata e sua
presa, a esponja Petrosia ficiformis, resultaram no isolamento de varios
compostos acetilénicos de alto peso molecular (R — C = H) e estes
metabolitos secundéarios constituem uma boa ferramenta para anilise
das interacdes presa-predador (CIMINO et al. 1980).
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Fig. 2 — Physalia sp e seu predador, o molusco plancténico Hlanwcus atlanticus. Fscaln = 2 em.

O isoguanosideo (XII), conhecido na natureza somente de uma
espécie vegetal (“croton bean’”), foi recentemente isolado de um animal
marinho, o nudibranquio do Oceano Pacifico, Diaulula sandieguensis
(FUHRMANN et al. 1981). Nos mamiferos, esta substiancia provoca
bradicardia, hipotensio e relaxamento da musculatura lisa. Os autores
nio detectaram o isoguanosideo na esponja, Haliclona permollis, que é
predada pelo nodibranquio.
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Stylocheilus longicauda, um opistobranquio que também é encontrado
na costa brasileira, adquire a debromoaplisiatoxina (XIII) das algas
azuis de que se alimenta. A substancia possui atividade antileucémica
em camundongos e dermonecrotica (MYNDERSE et al. 1977).

Um outro opistobranquio, Bulla striata, dotado de concha relativa-
mente bem desenvolvida e que pode ser encontrado em praias lodosas no
litoral de Sdo Paulo, libera uma secreciio que escurece a Agua em sua
proximidade (TCHANG-SI, 1931). Nio se sabe se esta secre¢io provoca

mascaramento visual ou funciona como desorientador olfativo (“odor
criptico”),
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Fig. 3 — Exemplar jovem de Aplysia brasiliana — a) tenticulos orais; b) rindforos: c) parapddios:
d) manto envolvendo a concha; e) glindula digestiva da massa visceral, vista por transpa-
réncia; ) pé.

Em relacio aos opistobranquios da familia Aplysiidae, o autor fez
uma revisiao da literatura sobre defesa quimica e realizou estudos a
respeito das gliandulas defensivas de Aplysia brasiliana (FREITAS, 1977,
1980), espécie freqiiente no litoral brasileiro (Fig. 3). SCHMITZ
(1980) apresentou uma comunicacio no III Simpésio Internacional sobre
Produtos Naturais Marinhos, realizado em Bruxelas (Bélgica), enfati-
zando que Aplysia dactylomela acumula um terpeno bromado originario
das algas de que se alimenta, o dactiline (XIV), que é capaz de poten-
cializar os efeitos do pentobarbital nos camundongos, por inibicio do
metabolismo da droga. Dentre os membros desta familia, Aplysia cali-
fornica tem sido a espécie mais estudada do ponto de vista da ecologia
quimica e do comportamento defensivo (FLURY, 1915; WINKLER, 1961 ;
WINKLER et al. 1962; WINKLER e TILTON, 1962; WINKLER, 1969
STALLARD & FAULKNER, 1974), seu sistema nervoso possui neuro-
nios gigantes que constituem excelentes ferramentas para o estudo anali-
tico da neurofisiologia a nivel celular, pois tais cédulas sio identificiveis
nos mapeamentos ganglionares publicados por KANDEL (1976). Assim, -
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o ganglio abdominal de Aplysia vem sendo considerado como um sistema
experimental para a investigacio do papel de peptideos como mensageiros
quimicos no sistema nervoso (BROWNELL & MAYERI, 1979).
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Da glindula digestiva e intestino de Notarchus leachi (= Bursatella
leachi), ELSWORTH (1980), isolou a notartoxina, que possui um LD;,
de ordem de 4 ng por camundongo.

EQUINODERMES

Dentre os invertebrados deuterostomios, os equinodermes consti-
tuem o maior grupo, com aproximadamente 6.000 espécies englobando
cinco classes com varios representantes registrados na literatura como
venenosos ou peconhentos (RUSSELL, 1965).

A espécie Ophiocomina nigra, representante da classe Ophiuroidea,
possui grande quantidade de glandulas pluricelulares na superficie aboral e
lateral do corpo, que secretam mucopolissacarideos #cidos, cujo pH se
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aproxima de 1,0, servindo como defensivo para peixes e outros animais
marinhos predadores (FONTAINE, 1964).

Na classe Asteroidea, os estudos de HASHIMOTO & YASUMOTO
(1960) com a espécie Asterina pectinifera levaram a descoberta de uma
substancia solivel em Agua e em Alcool diluido e insolivel em benzeno,
cloroformio e éter, que apresentou reacoes positivas para esterdis e
acucares. Através de andlises cromatograficas os autores concluiram
que a substincia é uma saponina. Segundo MACKIE et al. (1977), os
equinodermes siao os unicos dentre os animais marinhos que apresentam
saponinas esteroidicas toxicas, conhecidas como asterosaponinas e holo-
turinas, assim denominadas, porque estdo presentes em grandes quanti-
dades em asterdides e holoturoides, respectivamente. As asterosapo-
ninas sido triterpenos caracteristicamente derivados da ciclizacio de
multiplas subunidades de isopreno. Incluidos neste grupo de substin-
cias estdo o colesterol e seus derivados, além dos glicosideos cardio-
tonicos de origem wvegetal. As atividades biologicas destes compostos
sdo as mais diversas e eles sdo freqiientemente ativos em concentracoes
muito baixas. As saponinas representam um derivado terpénico que é
caracterizado pela posse de uma cadeia linear de monossacarideos na
posicdo C-3 do esqueleto esteroidico tipico (XV). Este pormenor pro-
- picia um alto grau de solubilidade na Agua, servindo para o bom desem-
penho de seu papel biologico no ambiente aquatico marinho. O estigio
inicial para a identificacio de uma saponina se resume na quebra da
ligacdo glicosidica e andalises por métodos convencionais de cromato-
grafia (PATTERSON et al. 1978).

O conteido em asterosaponinas dos pés ambulacririos de certas
estrelas do mar (Asterias rubens e Marthasterias alacialis) induz res-
postas de fuga em suas presas (MACKIE et al. 1968) e este mesmo
comportamento foi observado no molusco Malagraphia aetiops, na pre-
senca da estrela do mar predadora Coscinasterias calamaris (LAUREN-
SON, 1970). Agentes tensioativos sintéticos sdo capazes de induzir
respostas de escape em animais que naturalmente respondem as sapo-
ninas de Marthasterias glacialis, indicando que a atividade surfactante
das saponinas constitui o fator importante na estimulacio (MACKIE
et al. 1968 ; MACKIE, 1970; 1975).

O quimiotactismo responsavel pela associacio do poliqueto Arctonoé
fragilis com a estrela do mar hospedeira, Evasterias troschelli depende
do contetido em asterosaponinas, as quais impedem que a outra espécie
aparentada, Arctonoé pulchra se associe aquela estrela. Este tltimo

poliqueto morre quando permanece por mais de 150 minutos exposto is
saponinas (PATTERSON et al, op. cit.).

Quanto as atividades farmacolégicas, as asterosaponinas causam
bloqueio irreversivel da junc¢do neuromuscular em preparacdes freno-
-diagragmaticas (FRIESS, 1972). As saponinas de Marthasterias gla-
cialis sdo ictiotoxicas, além de hemoliticas para mamiferos e peixes
(MACKIE et al. 1975). Extratos crus de Asterias forbesi, Acanthaster
planci e Asterina pectinifera sdo antivirais no caso de influenza das
aves (virus B) (RUGGIERI, 1976) e a atividade citotéxica foi recente-
mente estudada sobre zigotos do ourico do mar (ANISIMOV et al. 1980).
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Novas asterosaponinas foram isoladas de Astropeclen aurantiocus e
M. glacialis por SIMONE et al. (1979) ; Lynckia guildingi, KAPUSTINA
et al. (1978), e de Echinaster sepositus, por SIMONE et al. (1980). De
acordo com RICCIO et al. 1980, esta ultima espécie possui um arranjo
cem ser caracteristicos do género Echinaster, tendo sido também isolado
molecular tnico, ou seja, glicosideos ciclicos esteroidicos, os quais pare-
da espécie Echinaster lozonicus.

O sulfato de colesterol estd presente a uma concentracgido de 1,3 mg/g
de tecido seco de Asterias rubens (BJORKMAN et al. 1972). Mais tarde
verificou-se que este composto também estava presente em todas as outras
classes dos equinodermes (GOAD, 1976).

Varios fosfigenos ji foram isolados de asterdides (THOAI & RO-
CHE, 1960) e a homarina (acido N-metil-picolinico), foi detectada em
asteroides, holoturéides e em certos equindides por HOPPE-SEYLER
(1933).

Focalizando os equinodermes da classe Holothurdidea, FREY (1951)
registrou que os habitantes da costa Pacifica empregavam sucos de pepi-
nos-do-mar para envenenar peixes nas pocas de marés dos recifes de corais.
CHANLEY et al. (1959), investigando a espécie Actinopyga agassizi, iSo-
laram a saponina esteroidica, holoturina, que por hidrélise forneceu o0s
seguintes aciuicares: D-glicose, D-xilose, quinovose e 3-0-metil-glicose.
Posteriormente, a holoturina B foi isolada de Holothuria vagabunda e
H. lubrica por YASUMOTO et al. (1967), que obtiveram por hidroélise
apenas D-quinovose e D-xilose. Os aglicones esterodidicos (XVI) foram
designados holoturinogeninas por CHANLEY et al. (1966). As holoturi-
nas sao toxicas para peixes e alguns invertebrados em doses inferiores a
2ppm, provocam hemdélise e tém acfdo antitumoral (NIGRELLI & JA-
KOWSKA, 1960) ; induzem anormalidades no desenvolvimento de zigotos
do ourico do mar (NIGRELLI & JAKOWSKA, 1961; RUGGIERI, 1965;
ANISIMOV et al. 1972, 1973, 1974 e 1980). Estes glicosideos possuem
uma acio citotéxica 2-3 vezes superior a da teasaponina (XVII), extraida
da planta Thea sinensis L., 10 vezes superior & da asterosaponina-L, isolada
da estrela do mar Lynckia guildingi e 20-30 vezes superior a do caulosideo
extraido da planta Caulophyllum robustum. A atividade citotoxica destas
substincias estd na dependéncia do nimero de unidades monossacaridicas
ligadas ao grupo hidroxila do C;; holoturina A possui quatro unidades
monossacaridicas, enquanto que a holoturina B, somente duas, decrescendo
assim a atividade citotéxica desta ultima substincia (ANISIMOV et al.
1980). Isostichopus badionotus, que ocorre também no litoral de Siao
Paulo, é portador de outro glicosideo esteroidico (XVIII) (ELYAKOV
et al. 1980).

Quanto mais tropical for a localidade estudada, maior a probabilidade
dos holoturdides serem toxicos para peixes; como o0s pepinos-do-mar se
deslocam vagarosamente, o desenvolvimento de mecanismos de defesa qui-
mica nos trépicos, é vantajoso, uma vez que seus predadores potenciais
sdo animais relativamente rapidos (BAKUS, 1974). Dependendo da espé-
cie, a biotoxina pode estar presente na parede do corpo, parede do corpo
e visceras, ou na parede do corpo, visceras e tubos de Cuvier. BAKUS
(op. cit.) atribuiu a Tursch (dados nao-publicados) a informacdo de que

203



FREITAS, J. C. Produtos naturais biologicamente ativos de animais marinhos. Comunicacio quimica e
aspectos farmacolégicos, Mem. Inst. Butantan, 44/45:191-211, 1980/81.

iy :

= —— |1t o=
o
O iE
L (@) o
e
o O
1
Q
K
-
o
S >
O== O=0
| | =
(Fp
O SV A
Ll L) T
o O
W
<
O
e 2 z
ar
o ch
<
1= = (]
=
i =
e
@
- 0
L
o Q
c

204



FREITAS, J. C. Produtos naturais biclogicamente ativos de animais marinhes. Comuniecacio quimica e
aspectos farmacolégicos. Mem. Inst. Butanian, $4/45:191-211, 1980/81.

em alguns casos dois tipos de holoturinas podem ocorrer num mesmo
holoturéide. Os tibulos de Cuvier estdo presentes somente em algumas
espécies e se originam de um ramo comum da Arvore respiratéria. Quando
atacados os holoturédides lancam os tibulos através do anus, por pressao
hidrostiatica da cavidade perivisceral, os quais se espalham sobre o
predador.

Recentemente novas holoturinas vém sendo isoladas e sua atividade
citotoxica estd sendo testada em zigotos do ourico do mar (GARNEAU
et al. 1980). Siao conhecidos métodos de sintese destas substincias, a partir

do lanosterol (HABERMEHL et al. 1980).

Os ouricos-do-mar, pertencentes ao grupo dos equindides regulares,
apresentam uma carapaca globosa de calcita, na qual se articulam espinhos
e pequenas estruturas em forma de pinca denominadas pediceliarias. Os
espinhos das espécies da familia Diadematidae podem exceder 30 cm de
comprimento e sio dotados de um canal contendo uma biotoxina que pode
ser liberada por ruptura durante a penetracdo no tegumento de outro
animals, descarregando assim, seu contetido na lesao (RUSSEL, 1971).
As espécies, Echinotriz calamaris e E. diadema, possuem substiancias que
aumentam a pressio arterial em gatos e o fracionamento por cromato-
grafia evidenciou a noradrenalina e um fator nao dialisivel que excita a
musculatura lisa e produz dor intensa (ALENDER, 1967). Em Astheno-
soma varium, os espinhos menores portam terminalmente glindulas de
veneno, que descarregam seu contelido nas lesges por eles provocadas
(RUSSEL, on. cit.).

As pedicelarias estio distribuidas na superficie corporea, por entre
0s espinhos em equindides e também nos asterédides. De acordo com von
Uexkull (1899), as pedicelarias globiferas isoladas de Sphaerechinus
granularis, quando intactas, ao picarem reflexamente uma preparacio de
nervo ciatico de ra, impedem a conducio de impulsos. O autor demonstrou,
também que o extrato de uma Udnica pediceliria é capaz de provocar a
parada do coracdo da rd. O simples manuseio de espécies do Indo-Pacifico
(Toxopneustes sp e Asthenosoma sp) provocam tonturas e paralisias
musculares (SOUTHCOTT, 1970).

LEVY (1925) investigou os efeitos hemoliticos dos homogeneizados
de pedicelirias de Echinus esculentus e Paracentrotus lividus, concluindo
que a acdo hemolitica é analoga aquela exercida pelas peconhas de abelhas,
serpentes, lacraias ou escorpides. Extratos de pedicelarias globiferas de
Toxopneustes pileolus, injetados em ecamundongos, induzem dificuldades
respiratorias e mudancas na temperatura corpérea (FUJIWARA, 1935).
Entre nos, MENDES et al. (1963) trabalharam com homogeneizados de
pedicelarias globiferas de Lytechinus variegatus e detectaram uma intensa
atividade colinérgica, sendo que o material ativo foi dialisavel, parcial-
mente inativado pelo calor e totalmente por hidrélise alealina (NaOH
0,25N). Posteriormente ALTIMARI (1969) investigou os extratos de
olandulas situadas no pedunculo e nas valvas das pedicelarias de L. varie-
gatus, obtendo uma acio colinérgica mais intensa para as glandulas
valvares, concordando assim com os resultados de PERES (1950) que
trabalhou com extratos aquosos de pedicelarias da espécie Sphaerechinus
granularis.
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OKADA et al. (1950) verificou que coracoes de ostras submetidos a
picadas de pedicelirias globiferas de Toxopneustes pileolus, apresenta-
ram um aumento inicial do tonus seguido de blogqueio dos batimentos
cardiacos. Trata-se de um interessante registro no campo da farmacologia

comparativa.

CONCLUSOES

As investigacoes sobre biotoxinas de organismos marinhos, levam a
elucidacido de novas estruturas quimicas de metabélitos, tem o interesse
priatico na induistria farmacéutica e medicina e vem trazendo grandes
contribuicées para o melhor entendimento da estrutura e funcio dos
organismos nas comunidades. Neste contexto, BAKUS (1981) indicou
novas questdes a serem solucionadas em pesquisas futuras, a saber: como
certos invertebrados predadores (gastropodes, p. ex.) podem consumir
animais altamente toxicos (esponjas, gorgdénias, holoturias ete.), sem
sofrerem perturbacdes aparentes? Qual o possivel papel das biotoxinas
no impedimento da fixacdo de larvas sobre invertebrados sésseis? Qual
o papel destes produtos no controle da estrutura da comunidade? Acredito
que as pistas para a solucio destas questdes poderio ser encontradas com
o trabalho conjunto de bidlogos e quimicos, como publicou BARBIER
(1981) ... “direct field interaction between marine chemists and natu-
ralists or biologists who study marine phenomena is an absolute neces-

sity”.

Neste trabalho, tratou-se apenas de equinodermes e moluscos gastro-
podes e, como visto, dentre as espécies pesquisadas com sucesso, algumas
também ocorrem no litoral brasileiro. Entretanto, naquelas espécias cujas
biotoxinas sio obtidas através da dieta, os produtos detectados em outras
populacoes podem diferir segundo a regiio geografica ou até estar ausen-
tes. A observacido dos organismos na natureza, ou mesmo, em condicdes
de aquario podem levar a novos e interessantes problemas para serem
investigados no campo da ecologia quimica.

ABSTRACT: The author reviews the pharmacological and ecolo-
gical aspects of organic compounds obtained from marine molluse
gastropods and echinoderms. A number of new structures of organic
compounds are described with emphasis on those from species
occurring in the Brazilian coast. Their importance are discussed
in terms of community.

KEYWORDS: Marine biotoxins *, Gastropd molluses *, Echino-
derms * Farmacological aspects, Chemical ecology, Chemical defense.
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