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Resumo

A utilizacdo de plantas medicinais é uma pratica comum nos paises, fazendo parte da cultura popular como
forma de tratamento de diferentes patologias. A planta Chenopodium ambrosioides L., conhecida popularmente
como mastruz, é utilizada na medicina popular no tratamento de bronquite crénica, tuberculose, contusdes,
hérnias e fraturas, tendo algumas atividades comprovadas cientificamente como agédo vermifuga e
antimicrobiana. Dessa forma, o presente estudo teve como objetivo avaliar o perfil quimico e investigar a
atividade antibacteriana, moduladora de antibioticos e anti-inflamatoria topica do extrato metandlico obtido das
folhas de Chenopodium ambrosioides L. Na prospeccao fitoquimica do extrato, foram verificados diferentes
metabdlitos que possuem vérias atividades biologicas, e na dosagem dos fenois totais foram verificados 21,0
mg/g equivalente de acido galico, sendo a quantificacdo de flavonoides encontrado um total de 135,4 mg/g de
quercetina. Nao houve atividade antibacteriana, porém detectou-se modula¢do quando o extrato foi associado
aos aminoglicosideos contra cepas de E. coli e Staphylococcus aureus. Nos testes para inflamacao aguda, o
extrato apresentou um potencial antiedematogénico nas concentragdes de 25 e 50 mg. Diante dos resultados,
pode-se correlacionar o conhecimento empirico das pessoas, as propriedades bioldgicas observadas nessa
pesquisa, esta podendo ser importante para futura validacéo dessas propriedades etnomedicinais.

Palavras-chave: Chenopodium ambrosioides L.; Concentragdo Inibitéria Minima; Fenois; Flavonoides;

Inflamag&o; Modulagao.
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Abstract

The use of medicinal plants is a common practice in countries as part of popular culture as a treatment of different
pathologies. The Chenopodium ambrosioides L. plant, popularly known as Mastruz, is used in folk medicine to
treat chronic bronchitis, tuberculosis, bruises, fractures and hernias, and some activities scientifically proven as
anthelmintic and antimicrobial action. Thus, this study aimed to evaluate the chemical profile and investigate the
antibacterial activity, modulator of antibiotics and topical anti-inflammatory of methanol extract obtained from
Chenopodium ambrosioides L. leaves. In the phytochemical extract prospecting, they were checked different
metabolites that have multiple biological activity, and the dosage of total phenols were checked 21.0 mg / g gallic
acid equivalent, and the quantification of flavonoids found a total of 135.4 mg / g quercetin. There was no
antibacterial activity, but modulation was detected when the extract was associated with aminoglycosides against
strains of E. coli and Staphylococcus aureus. In tests for acute inflammation, the extract showed an
antiedematogenic potential at concentrations of 25 and 50 mg. Given the results, we can correlate the empirical
knowledge of people; the biological properties observed in this study, this may be important for future validation
of these ethnomedicinal properties.

Key-words: Chenopodium ambrosioides L.; Minimum Inhibitory Concentration; Phenols; Flavonoids;

Inflammation; Modulation.

literatura, destaca-se a espécie Chenopodium

Introducao ambrosioides L., pertencente &  Familia

e B L Chenopodiaceae, popularmente conhecida como erva
A utilizagdo de plantas medicinais € uma pratica

comum nos paises, fazendo parte da cultura popular
como forma de tratamento de diferentes patologias.
Segundo a organizagao Mundial da Saide (OMS), a
usualidade na medicina tradicional é de
aproximadamente 65-80% por pessoas nos paises
subdesenvolvidos para assisténcia primaria de
saude, sendo 85% a partir de extratos de plantas

(Gongalves, Alves Filho e Menezes, 2005).

Assim, pode-se correlacionar o conhecimento
empirico quanto as plantas a diferentes aspectos
sociais e econdmicos, onde o grande avanco cientifico
favorece a realizagdo de estudos quimicos e
farmacoldgicos, visando obter novos compostos com

possiveis propriedades terapéuticas (Duarte, 2006).

Nesse contexto, entre as plantas medicinais com

diferentes finalidades de aplicagdes descritas na

de santa-maria ou mastruz (Lorenzi e Matos, 2002).

No Nordeste, o uso desta planta na medicina popular
é referente ao latex das folhas, no tratamento de
bronquite crénica, tuberculose, contusées, hérnias e
fraturas. Tendo algumas atividades comprovadas
cientificamente  como acdo vermifuga e
antimicrobiana atribuida ao 6leo essencial, que
contém ascaridol como um dos principios ativos

(Matos, 2011).

No entanto, ainda se faz necessario o incentivo de
pesquisas a fim de descobertas de novas
substancias ativas da planta, ressaltando a
importancia da propriedade antibacteriana, ja que é
comum o constante aumento de micro-organismos
patogénicos resistentes a alguns dos antimicrobianos

atualmente disponiveis (Nader, 2010).
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Além disso, é imprescindivel a validagéo da propriedade
anti-inflamatéria da espécie ja que alguns micro-
organismos  podem  provocar traumas  que
comprometem a barreira cutdnea podendo alterar a
microbiota, provocando infec¢Bes cutineas e assim

gerando processos inflamatérios (Caetano et al., 2002).

Diante do exposto, 0 presente estudo teve como
objetivo verificar o perfil quimico através de prospeccéo
fitoquimica e verificagdo do teor de fendis e flavonoides
totais e avaliar a atividade antibacteriana,
moduladora de antibiéticos e anti-inflamatéria topica
de extrato metandlico de  Chenopodium
ambrosioides L., considerando seus usos ha
medicina popular, visto que, estudos sé&o
necessarios no esclarecimento dessas propriedades

medicinais.

Materiais e Métodos

Material vegetal

As folhas de Chenopodium ambrosioides L., foram
coletadas no més de dezembro no municipio de
Jardim-CE. Uma amostra representativa da espécie
foi depositada no Herbario Caririense Dardano de
Andrade-Lima (HCDAL) do Departamento de
Ciéncias Bioldgicas (URCA) sob registro 10.637.

Preparacédo do extrato metandlico

Para preparacéo do extrato metandlico das folhas de
(EMCA), estas

submersas em

Chenopodium ambrosioides L.
permaneceram metanol
separadamente por 72h. Apds esse periodo, o eluente
foi filtrado e concentrado em condensador rotativo a

vacuo e banho-maria (Brasileiro et al., 2006).

Ensaios Quimicos

Prospeccéo Fitoquimica

Os testes fitoquimicos para detectar a presenca de

flavonas, flavonois, xantonas e flavononas foram
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realizados seguindo o método descrito por Matos
(1997). Os testes se baseiam na observagéo visual
da alteragdo de cor ou formagao de precipitado apos

a adicdo de reagentes especificos.

Determinacao de Fendis totais

As concentragbes para a determinagdo de fendis
totais foram determinadas a partir da adicdo de
125pL de cada uma das soluges do EMCA, em que
foram inicialmente preparadas obedecendo a uma
ordem decrescente de concentragdes (5, 3, 1, 0,5,
0,25 mg/mL), sendo posteriormente adicionado
125uL do reagente Folin-Ciocalteau a 10%, mais
1,25mL de carbonato de sédio completando o volume
de 2mL com &gua destilada. Posteriormente as
solugbes permaneceram em temperatura ambiente
por aproximadamente 45 minutos sem a presenca de
luminosidade.

Em seguida foi realizada a leitura dos testes, onde as

absorbancias foram mensuradas através do
espectrofotbmetro com filtro em 765nm. Como
padréo para o teste foi utilizado o &cido galico afim de
gue seus valores sirvam de comparagdo para a
determinacdo dos compostos fendlicos presentes
nas solugdes, expressas a partir da quantidade de
acido galico presentes em cada miligrama do extrato
em estudo (Singleton, Orthofer e Lamuelaraventos,
1999). A média das leituras dos testes foi utilizada
através dos resultados expressos em miligramas de
acido galico por grama de extrato. A curva de
calibracéo de &cido galico foi determinada utilizando
diferentes concentrag8es desta substancia (400, 300,

200, 100 e 50 pg/mL).

Determinacédo de Flavonoides

A determinacéo de flavonoides seguiu a metodologia
proposta por Woisky e Salatino (1998), onde foram
pipetados 2mL do EMCA nas
concentragdes (1000, 500, 250, 100, 50 yg/mL) em

diferentes
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tubos de ensaios individualmente. Em seguida
adicionou-se aos tubos 1mL de cloreto de aluminio
5% m/v, em etanol a 80% e 2mL de metanol.
Preparou-se o branco utilizando 4mL de metanol e
1mL de cloreto de aluminio. Para a construcdo da

curva de calibragdo de quercetina utilizou-se as

concentragbes de 100, 50, 25, 15 e 10 pg/mL.
Aguardou-se 30 minutos no escuro e procedeu-se a
leitura e, a partir da equagao da reta obtida, realizou-
se o calculo do teor de flavonoides, expresso em

quercetina/g do extrato.

TABELA 1. Origem bacteriana e perfil de resisténcia a antibiéticos.

Bacteria

Origem

Resisténcia a antibiéticos

Staphylococcus aureus (SA 358)

Ferida cirargica

Staphylococcus aureus

ATCC 25923

Sensivel

Escherichia coli (EC 27)

Ferida cirargica

Clo, Im, Can, Szt, Tet, Tob

Escherichia coli ATCC 10536 Sensivel
Pseudomonas aeruginosa (PA 03) Catéter Cpm, Ctz, Im, Cip, Ptz, Lev, Mer, Ami
Pseudomonas aeruginosa ATCC 15442 Sensivel

Ast-Azitromicina; Ax-Amoxacilina; Amp-Ampicilina; Ami-Amicacina; Amox-Amoxilina; Ca-Cefalexina; Cfc-Cefaclor; Cf-Cefalotina; Caz-

Ceftazinidima; Cip-Ciprofloxacino; Clo-Clorafenicol; Im-Imipenem; Can-Canamicina; Szt-Sulfametoxazol; Tet-Tetraciclina; Tob- Tobramicina;

Oxa-Oxacilina; Gen-Gentamicina; Neo-Neomicina; Para-Paramomicina; But-Butirosine; Sis-Sisomicina; Net-Netilmicina.

Atividade antibacteriana

Bactérias utilizadas

Os micro-organismos utilizados nos testes foram
obtidos através do Laboratério de Microbiologia e
Biologia Molecular (LMBM) da Universidade Regional
do Cariri (URCA). Foram utilizadas linhagens padréao
Escherichia coli ATCC 10536,
Staphylococcus aureus ATCC 25923, Pseudomonas

de bactérias

aeruginosa ATCC 15442 e multirresistentes da
espécie Escherichia coli 27, Staphylococcus aureus
358 e Pseudomonas aeruginosa 03. Antes dos
ensaios, as linhagens foram cultivadas a 37°C por 24
horas em Brain Heart Infusionbroth — BHI

(concentracéo indicada pelo fabricante).

CIM - Concentragao Inibitoria Minima

A Concentragédo Inibitéria Minima ou CIM é a menor
concentracdo do produto testado capaz de inibir o
crescimento da cepa. Inicialmente fez-se o inoculo
dos  micro-organismos, transferindo-os  para
suspensfes em tubos contendo 3mL de solugéo
estéril de NaCl a 0,9%, correspondendo a um inoculo
de aproximadamente 10° Unidades Formadoras de

Colbnias/mL-UFC/mL.

Para os testes foram utilizadas solu¢des preparadas
a partir do EMCA sob uma concentragdo de 10
mg/mL, dissolvidos em DMSO (dimetilsulféxido), em
seguida diluidos com &gua destilada (estéreo) para
uma concentracdo de 1024 pg/mL. A CIM foi

determinada em ensaio de micro diluigdo em caldo
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Oxa, Gen, Tob, Ami, Ca, Neo, Para, But, Sis, Net

Ast, Ax, Amp, Ami, Amox, Ca, Cfc, Cf, Caz, Cip,



(NCCLS, 2003), utilizando-se um inoculo de 100 pL
de cada linhagem, suspensas em caldo BHI em
placas de micro diluigdo com 96 pocos, com diluicdes

em série 1:1.

Em cada pogo foi adicionado 100uL de solugdo de
cada extrato. As concentrag@es finais dos extratos
variaram entre 512-8 pg/mL. Para os controles foram
utilizados os antibiéticos padr6es amicacina e
gentamicina, cujas concentra¢des finais variaram
entre 2500 pg/mL-2,44 ug/mL. As placas preenchidas
foram incubadas a 37 °C por 24 horas.

Preparou-se uma solugdo indicadora de resazurina
sédica (Sigma) em agua destilada estéril na
concentracéo de 0,01% (p/v). ApGs a incubagéo, 20
UL da solugéo indicadora foram adicionados em cada
cavidade e as placas passaram por um periodo de
incubacdo de 1 hora em temperatura ambiente. A
mudancga de coloracdo azul para rosa, devido a
reducdo da resazurina, indica o crescimento
bacteriano (Javadpour, et al., 1996), auxiliando a
visualizacédo da CIM.

Modulagdo do extrato com aminoglicosideos

Para avaliar o efeito modulador da acdo antibidtica, a
CIM de antibidticos da classe dos aminoglicosideos,
foi testada na presenca e auséncia do extrato em
microplacas estéreis. Os antibidticos foram avaliados
nas concentragcdes variando de 2500 pg/mL-2,4
ug/mL. As amostras foram misturadas em caldo BHI
10% em concentrag®es sub inibitérias determinadas
apos arealizacao de teste de avaliacédo da CIM, onde
a concentragdo do extrato foi reduzida 8 (oito) vezes
(CIm/8).

A preparacéo das solucdes de antibioticos foi realizada
com a adicdo de &agua destilada estérii em
concentragdo dobrada (5000 pg/mL) em relagdo a
concentragao inicial definida, sendo volumes de 100uL

diluidos seriadamente 1:1 em caldo BHI 10%. Em cada
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cavidade com 100uL do meio de cultura continha a
suspensdo bacteriana diluida a 10> UFC/mL. Os
mesmos controles utilizados na avaliagdo da CIM para
o0 extrato foram utilizados durante a modulagdo
(Coutinho et al., 2009). As placas foram preenchidas e
incubadas a 37° C por 24 horas e, apés esse periodo,
a leitura foi evidenciada pelo uso de rezazurina, como

citado anteriormente no teste de determinacéo da CIM.

Andlise estatistica dos testes microbioldgicos

Os ensaios foram feitos em triplicata, e expressos
como a média geométrica. A analise estatistica foi
aplicada a andlise de variancia de duas vias, seguido
pelo teste Tukey, utilizando o software GraphPad
Prism 6.0.

Atividade anti-inflamatdria tdépica através do
modelo de edema de orelha induzido por 6leo de

créton

Drogas, reagentes e solugbes

As drogas e reagentes utilizados durante os
procedimentos experimentais farmacolégicos foram:
acetona P.A (Dinamica, Brasil), indometacina (Merck
Sharp e Dohme, Brasil), 6leo de créton (Sigma, EUA)
e solugéo fisiolégica de NaCl 0,9% (Farmace, Brasil).

Animais

Os animais utilizados foram camundongos albinos
(Mus musculus) variedade Swiss, adultos, machos,
pesando entre 20-30g, provenientes do Biotério da
Universidade de Fortaleza-UNIFOR, mantidos em
caixas de propileno, a temperatura média de 26 + 2°
C, com ciclos claro/escuro de 12/12 h, recebendo
racdo (Labina, Purina®) e agua ad libitum.

Aspectos éticos da pesquisa

O projeto com protocolos referentes a este estudo foi

submetido & Comiss&o de Etica no uso de animais da
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Universidade Regional do Cariri, e aprovado com
parecer de niumero 00099/2014.1.

Edema de orelha induzido pela aplicagdo Unica de

6leo de créton

Para avaliar a atividade topica por tratamento agudo
do EMCA neste modelo, grupos de camundongos
Swiss (n = 6) tiveram suas orelhas direitas tratadas
topicamente, com 20 yL de acetona, indometacina
100 mg/mL (2 mg/orelha), EMCA na concentragdo 25
e 50 mg/mL, esperando 15 minutos para absorgo.
Em seguida, 20 pL de dleo de croton 5% (v/v) em
acetona, foram aplicados topicamente na orelha
direita e 20 pL do veiculo acetona na orelha
esquerda. Apés 4 horas, o0s animais foram
sacrificados por deslocamento cervical e discos de 6
mm de diametro foram obtidos das orelhas através
de um punch (perfurador metalico) para avaliagdo do
edema. A massa dos discos das orelhas foi
mensurada a partir da balanga analitica e 0 edema

de orelha calculado a partir do percentual de aumento

de massa (Tubaro et al., 1985).

Analise estatistica dos dados

Os dados apresentados foram expressos em média
+ erro padrdo da média (EPM). As diferengas obtidas
entre os grupos foram submetidas a andlise de
variancia (ANOVA) de uma via, seguindo-se do teste
de Student-Newman-Keuls, utilizando o software

GraphPad Prism 6.0.

Resultados e Discussao

Perfil quimico

Na prospeccdo fitoquimica do extrato metandlico

foram identificados o0s compostos: taninos

pirogélicos, taninos flobabénicos, flavonas, flavonais,
chalconas, flavonois,

xantonas, auronas,

leucoantocianidinas, flavononas

(TABELA 2).

catequinas,

TABELA 2. Prospeccao fitoquimica do extrato metanoélico de Chenopodium ambrosioides L.

METABOLITOS

EXTRATO 1 2 3 4 5 6

8 9 10 11 12 13 14 15

EMCA - + + - - +

+ + + + + + + -

1 - Fendis; 2 — Taninos Pirogélicos; 3 — Taninos Flobabénicos; 4 — Antocianinas; 5 — Antocianidinas; 6 — Flavonas; 7 — Flavondis; 8 — Xantonas; 9 —

Chalconas; 10 — Auronas; 11 — Flavononéis; 12 — Leucoantocianidinas; 13 — Catequinas; 14 — Flavononas; 15 — Alcaléides. (+) presenca; (-) auséncia.

EMCA — Extrato Metanélico Chenopodium ambrosioides L.

De acordo com estudos realizados por Marins e

colaboradores (2011), entre o0s constituintes
quimicos avaliados a partir das folhas, a espécie
também apresentou compostos fendlicos, taninos,

catequinas e flavononas.

A partir da analise semi-qualitativa, foi determinado o
teor de fendis totais a quantidade de 21,0 mg/g

equivalentes de acido galico (EAG) por grama de
extrato bruto, a partir da curva de calibragdo construida
pelas determinacdes das leituras de absorbancias de

diferentes concentrac¢des de &cido galico.

Na determinacdo de flavonoides o EMCA, foram
obtidas concentracdo de 135,4 mg/g equivalente a
quercetina por grama de extrato. Onde a curva de
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calibragdo para determinacdo dos flavonoides foi
obtida apdés a leitura das diversas solugdes de
guercetina com concentracdo determinada.

De acordo com Sa e colaboradores (2012), na
guantificacdo de flavonoides totais das folhas de
Chenopodium ambrosioides L. foi calculado um teor
de 1,61 + 0,02 (1,51 mg/g) evidenciando assim a
presenca de flavonoides as folhas. No estudo de
Azevedo (2011), teve concentragdo de composto
fendlicos de 0,39 mg equivalentes de acido galico por

grama de extrato.

Segundo Sousa e colaboradores (2007), a presencga de
compostos fendlicos totais é atribuida a atividade
antioxidante. Sadik, Sies e Schewe (2003), também
citam que esta atividade é a principal relacionada aos
flavonoides justificada pela propriedade redutora
importante no sequestro de radicais livres, agindo na
etapa de iniciac8o e propagacéo de processo oxidativo.

Aos flavonoides é associada também a resposta a
infeccdo microbiana, com capacidade de formar
complexos com proteinas sollveis extracelulares que
se ligam na parede celular da bactéria (Rauh, 2008).
Diversas andlises comprovam que compostos
flavonoides: flavononas, flavonondis, flavonodis e
também os bioflavondides (xantonas), exercem
atividade antimicrobiana e anti-inflamatdria (Silva,
2009; Sé et al., 2012; Zuanazzi e Montanha, 2004).

A propriedade antimicrobiana também pode ser
associada aos taninos devido a hidrélise de uma
ligacdo éster do acido galico, servindo como um
mecanismo de defesa natural contra infec¢des

(Matias et al., 2010). Outros testes in vitro realizados
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com extratos ricos em taninos ou com taninos puros
tém identificado diversas atividades bioldgicas dessa
classe de substancias, dentre essas, a confirmacao

da atividade antibacteriana (Simdes et al., 2007).

Atividade antibacteriana

A concentrac¢do inibitéria minima (CIM) pode ser
compreendida como a menor concentra¢ao capaz de
inibir completamente o crescimento microbiano nos
pocos de micro diluigdo (Murari et al., 2008). Na
realizacdo deste procedimento onde se avaliou a
acdo do EMCA contra bactérias Escherichia coli,
Staphylococcus aureus e Pseudomonas aeruginosa,
obteve-se resultados = 1024 ug/mL, compreendendo

um valor irrelevante clinicamente.

Em ensaio microbiolégico realizado por Jesus e
colaboradores (2012), utilizando extratos etandlico,
hexanico, cloroférmico e  acetabnico de
Chenopodium ambrosioides, através da técnica de
cilindros de ago inoxidavel em placas, demonstrou
ndo haver atividade microbiana para P. aeruginosa e
S. aureus, corroborando com os resultados de

presente estudo.

A FIGURA 1 representa os resultados da avalia¢éo da
atividade moduladora da amostra quando associadas
aos aminoglicosideos. Os resultados apresentam que
as combinacdes do extrato com a amicacina teve
sinergismo com a linhagem E. coli e antagonismo
frente a P. aeruginosa. Quando se combinou o extrato
com a gentamicina, observou-se sinergismo frente a
linhagem S. aureus e antagonismo frente as linhagens
de E. coli e P. aeruginosa.
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Two Way ANOVA, seguida do teste Tukey: *** = p<0.001 vs antibiético.

FIGURA 1. Atividade moduladora extrato metanolico de Chenopodium ambrosioides L. (EMCA) sobre antibiéticos

aminoglicosideos, frente a Escherichia coli, Staphylococcus aureus e Pseudomonas aeruginosa.

Produtos naturais de origem vegetal e animal podem
aumentar ou reduzir o efeito dos antibiéticos, sendo
caracterizados como Modificadores da Atividade
Antibiética, e assim, atuar sinergicamente com o
efeito antimicrobiano devido aos constituintes
presentes em sua composi¢cdo. Esta atividade é
demonstrada pela associagdo de drogas sintéticas e
produtos naturais, que podem reverter a resisténcia
microbiana eliminando plasmideos e inibindo a
bomba de efluxo (Coutinho et al., 2009).

No entanto, quando ocorre a quelacdo dos
constituintes do antibidtico pelo extrato ou a ligagdo
destes em locais especificos dos antibiéticos, o efeito
do farmaco pode ser reduzido caracterizando a
resposta como antagonismo (Wagner e Ulrich-
Merzenich, 2009).

A atividade sinérgica do EMCA observada pode ser
associada a presenga de taninos e flavonoides
indicados como sendo capazes de alterar a parede

celular ou destruir a membrana plasmaética facilitando
absorcao das drogas (Matias et al., 2010).

De acordo com Holley e Pattel (2005), as bactérias
Gram-negativas possuem maior resisténcia a agao
de produtos naturais como extratos, justificada pela
membrana externa capaz de formar um envelope
complexo, protegendo-as contra a acdo desses
agentes antimicrobianos. No entanto, nesse estudo,
a presenca do produto natural modulou a agdo da
contra a

amicacina linhagem de E. coli

multirresistente.

Matias e colaboradores (2010) confirmou uma maior
potencializacdo do antibiético na modulagdo, com
extrato hexanico quando comparado com o extrato
metandlico, considerando o carater lipofilico da
membrana plasmatica que tem uma maior afinidade
com solventes apolares, apesar de que a utilizagdo
de solventes polares ndo deixa de ser viavel
demonstrado através dos resultados positivamente

relevantes do presente estudo.
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Atividade anti-inflamatdria topica

A utilizagéo do modelo de edema de orelha induzido pelo
Oleo de créton é responsavel pela triagem de substancias
gue atuem na fase aguda da inflamac&o, bem como em

processos hiperproliferativos (Gabor, 2003).

Na FIGURA 2 estdo representados os resultados
obtidos no ensaio de edema agudo de orelha
induzido por 6leo de créton. Em relagdo ao grupo
salina, o edema de orelha foi reduzido em 37,62% e
47,03% pelo extrato, nas concentragfes de 25 e 50

mg/Kg respectivamente.
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40

*
_I_ *kk
* Kk —
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|
— =
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Porcentagem de Edema (%)

One Way ANOVA, seguida do Teste de Student-
Newman-Keuls: Os valores representam a média +
E.P.M. (Erro Padrédo da Média) para 6 animais.

*** = p<0,001 vs salina; * = p<0,05 vs salina.

FIGURA 2. Efeito tépico do EMCA sobre o edema de orelha
induzido por aplicac¢éo Unica de 6leo de créton.

Resultado semelhante foi obtido em outro ensaio
farmacolégico descrito por Grassi (2011), com a
utilizacdo do extrato etandlico das folhas de C.
ambrosioides L., que demonstrou atividade
antiedematogénica a partir de modelos de indugéo

tépica e sistémica.

De acordo com Gabor (2000), a administragéo tdpica
direta no sitio de inflamacao permite maior resposta

dos compostos responsaveis pela atividade anti-
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inflamatoria, tendo uma absorgcdo cutdnea mais
adequada, atingindo locais especificos da pele e
obtendo melhores efeitos farmacologicos.

A partir do modelo de inflamagao cutanea, é possivel
identificar alguns inibidores da biossintese das
prostaglandinas e leucotrienos, que atuam em
enzimas como ciclo-oxigenase (COX) e lipoxigenase
(LOX) (Terraciano et al., 2006).

Dessa forma, com aplicacéo topica do 6leo de créton
(composto 12-O-tetradecanoilforbol-13-acetato,
conhecido como TPA), nas primeiras duas horas é
possivel verificar a formagdo do edema induzido por
processo inflamatério agudo, tendo como resposta uma
vasodilatagdo, infiltragdo de leucdcitos no tecido, com
pico maximo de resposta apds seis horas de indugédo do
processo inflamatorio retornando aos valores basais

apods 24 horas de inducéo (Anddjar et al., 2010).

Segundo Murakawa e colaboradores (2006), o 6leo de
créton ativa da proteina quinase C e em seguida MAP
quinase, fosfolipase A2, inducdo da COX-2 e LOX. E
assim, as citocinas e eicosanoides sao sintetizados e
liberados, sendo a formacdo do edema ocasionada
principalmente pela liberacéo de prostaglandinas E2,
interleucina-13 e fatores de necrose tumoral a,

ocorrendo uma hiperproliferacéo celular.

A efetividade do extrato sugere que seus
fitoconstituintes presentes possam estar inibindo a
formacdo de mediadores do processo inflamatorio,
estimuladas pela via da PKC ou vias adjacentes
envolvidas na inflamacdo. Essa acdo pode estar
associada aos flavonoides que agem nos estagios
iniciais do processo inflamatério, inibindo da
infiltracdo de leuctcitos e diminuicdo da
permeabilidade capilar (Alcaraz e Carvalho, 2004).
Segundo Zheng e colaboradores (2005), alguns
flavonoides podem inibir a atividade da enzima
lipoxigenase (LOX), devido a uma agédo antioxidante,

ja que a 5-LOX converte o acido araquidénico em
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leucotrienos através de uma reacdo de oxidacao

(lipoxigenag&o).

No EMCA identificou-se a presenca de flavononas, este
grupo também pode ser considerado como inibidor de
alguns mediadores inflamatérios como prostaglandina e
Oxido nitrico através da diminuicdo a expressao da
Ciclooxigenase-2 (COX-2) e Oxido Nitrico Sintetase
induzida (Calixto, Otuki e Santos, 2003).

Conclusao

Foi demonstrado que a espécie Chenopodium
ambrosioides L., apresentou atividade moduladora e
antiedematogénica topica, podendo correlacionar o
conhecimento empirico as propriedades bioldgicas
observadas nessa pesquisa, esta podendo ser
importante  para  futura validagdo  dessas
propriedades medicinais. Assim, outros estudos que
elucidem os mecanismos de agdo envolvidos e o
isolem os constituintes ativos s&do imprescindiveis
para colaborar com o desenvolvimento de novas
formas de tratamento farmacolégico e isolamento

dos constituintes ativos.
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