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Resumo: Dioclea grandiflora Mart. Ex Benth, também conhecida popularmente como Mucuna de

caroco e Olho de boi, € uma Leguminosae usada em decorréncia de seus possiveis efeitos no
Sistema Nervoso Central e em inflamacGes prostaticas. Outras espécies de Dioclea apresentaram
boa atividade antiinflamatdria. Objetivou-se avaliar a atividade antiinflamatoria do extrato etandlico
bruto de D. grandiflora (D-EEtOH) nas doses de 10 mg/kg, 50 mg/kg e 250 mg/kg, que se deu
atraveés da realizacdo de experimentos de inducdo da inflamagdo aguda utilizando carragenina em
ratos de Wistar. Em diversos estudos a carragenina tem sido escolhida como substancia ideal para
avaliacdo do efeito antiinflamatorio de diversas substancias como secrecGes animais e plantas,
devido a sua capacidade de induzir inflamacdo local aguda. Com base nos dados obtidos foi
observado que as trés doses apresentaram atividade antiinflamatoéria na primeira e na segunda hora
frente a0 modelo experimental montado, porém houve perda dessa atividade na avaliagdo das horas
subsequentes. Entdo, ha necessidade de estudos mais aprofundados para confirmar a atividade anti-
inflamatdria e avaliar por qual mecanismo o extrato de D. grandiflora esta exercendo essa

atividade.
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Introducéo

As plantas medicinais séo largamente utilizadas pelo homem no tratamento dos seus males
desde os primordios da civilizagdo. Por suas propriedades terapéuticas ou toxicas, elas adquiriram
fundamental importancia na medicina popular (Martins et al., 2000). Nas Gltimas décadas, a
popularidade da fitoterapia tem motivado os 6rgdos publicos a investirem em pesquisa com plantas
usadas na medicina tradicional (Brasil, 1986).

Diante da necessidade, cada vez maior, por medicamentos e considerando-se o seu elevado
custo, a busca por fontes alternativas de agentes terapéuticos e a implementacdo de um projeto
sistematico para o estudo e validacdo do uso de plantas medicinais é de grande interesse para a
comunidade cientifica (Santos, 2002).

Nesse contexto, surge a espécie Dioclea grandiflora Mart. ex Benth (Fabaceae), também
conhecida como Mucund, Mucuna de caroco e Olho de boi, que tem sido usada popularmente em
decorréncia de seus possiveis efeitos no SNC. Além desses possiveis efeitos no SNC, outras
espécies desse género apresentaram boa atividade antiiinflamatdria (Paim, L. B., 2006), e a propria
D. grandiflora é indicada para o tratamento de inflamacdes prostaticas (Agra et al., 2007).

A inflamacdo aguda é uma resposta fisiologica a disturbios locais ou sistémicos (Gruys et
al., 2005). Tem como caracteristicas marcantes 0 aumento do fluxo sanguineo local, a formacéao de
exsudato e o recrutamento de leucdcitos (Wallace, 2008); diversos sistemas estdo envolvidos nas
respostas inflamatdrias: destacam-se a cascata de coagulacéo, o sistema complemento, a cascata das
cininas bem como respostas imunoldgicas celulares mediadas por diversos fatores como interferons,
interleucinas e imunoglobulinas (Cotran, 2000). A inflamag&o buscar promover o retorno do
organismo ao estado de homeostasia, através de respostas celulares e da cicatrizacdo por
substituigéo do tecido conjuntivo (Gilroy, 2004).

Tendo em vista o fato de que a atividade anti-inflamatdria foi evidenciada com outras
espécies do género Dioclea (Paim, L. B., 2006), sugere necessidade de ampliagdo das informacGes

atinentes as possiveis atividades farmacoldgicas do género. Some-se a isto, a importancia em



comprovar se a espécie D. grandiflora, que tem ampla ocorréncia no estado da Paraiba, e é
amplamente utilizada pelos populares, também possuird uma potencial acdo no combate ao

processo inflamatorio agudo.

Materiais e Métodos

A atividade antiinflamatéria do extrato etandlico bruto de D. grandiflora, foi avaliada

através da realizagdo de experimentos de inducdo da inflamacéo aguda utilizando carragenina.

Local da pesquisa

As atividades de pesquisa foram desenvolvidas no Laboratério de Ensaios Toxicologicas
(LABETOX) — CCS/UFPB, e no biotério Prof. Thomas George do Centro de Biotecnologia —

CBIOTEC da Universidade Federal da Paraiba (UFPB).

Obtencao do extrato
O extrato etanolico bruto de D. grandiflora foi produzido no Laboratério do Prof. Dr. José

Maria Barbosa Filho, e as doses utilizadas nos experimentos foram10, 50 e 250 mg/kg.

Animais

Nessa pesquisa foram utilizados 25 ratos Wistar (Ratus novergicus), albinos, adultos,
machos, pesando entre 200 e 300 gramas, fornecidos pelo biotério Prof. Thomas George do
CBIOTEC da UFPB. Todos agrupados em gaiolas de polietileno, contendo cinco animais em cada,
mantidos sob condic¢Bes controladas de temperatura de 21+ 2° C, tendo livre acesso a comida (tipo
pellets) e agua.

Para diminuir o sofrimento dos animais foram respeitados os tempos limites de exposi¢ao do

animal aos estimulos dos testes, a fim de evitar lesdo tecidual e, ap0s os testes, 0os animais foram



eutanasiados por administracdo de excesso de anestésico (Xilazina e Quetamina nas doses de 80 e 5

mg/Kkg, respectivamente) como recomendado pela comunidade cientifica.

Teste de edema em pata induzido por carragenina

A atividade antiinflamatdria foi analisada segundo a metodologia descrita por Winteret al.
(1962). Ratos Wistar receberam 0s seguintes tratamentos: veiculo (v.0.), o antiinflamatériopadrao
indometacinae 3 diferentes doses do extrato. Logo em seguida foi medido o volume da pata do
animal (tempo zero).

Apo6s 60 minutos foi induzido o processo inflamatério pela administracdo de 0,1uL de
carragenina (cg) a 1% na regido subplantar da pata posterior direita de cada animal. O volume da
pata serd medido logo apds a injecdo de carragenina (tempo zero) e nas 4 horas posteriores com
intervalos constantes de 60 minutos com auxilio de um pletismdémetro.

A inibigdo da inducdo do processo inflamatorio das substancias testadas foi estimada em
termos de percentual de inibicdo, calculado de acordo com a equacdo da atividade antiinflamatoria,
Eq.(1):

(%) = [(n-n’) /n] x 100
(1)
Onde n e n’ indicam a média + erro padrao do volume do edema nos grupos controle e teste

em uma determinada hora (Palaska et al., 2002).

Analise estatistica
Para analise estatistica dos resultados, foi utilizado o Teste “t” de Student ndo pareado,
utilizando o Software GraphPadPrism 6.0 sendo os resultados considerados significativos quando

apresentaram valores de p < 0,05.



Resultados e discussoes

Na analise da figura 1 observa-se que na primeira hora o D-EEtOH inibiu de forma
significativa a formacdo do edema nas doses de 10mg/kg, 50 mg/kg e 250 mg/kg, e comprovou que

a indometacina um antiinflamatorio ndo esteroidal conhecido inibiu significativamente a formacao

do edema.
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Figura 1. Efeito da administragdo oral do extrato etanolico de D. grandiflora em edema de pata
induzido por carragenina na primeira hora.
Na andlise da figura 2 observa-se que na segunda hora o D-EEtOH continuou reduzindo de

maneira significativa a formagéo do edema nas doses de 10mg/kg, 50 mg/kg e 250 mg/kg.
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Figura 2. Efeito da administracdo oral do extrato etandlico de D. grandiflora em edema de pata
induzido por carragenina na segunda hora.
Na andlise da figura 3 observa-se que na terceira hora o D-EEtOH néo apresentou reducéo

significativa do edema em nenhuma das trés doses.
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Figura 3. Efeito da administracdo oral do extrato etandlico de D. grandiflora em edema de pata
induzido por carragenina na terceira hora.
Na andlise da figura 4 observa-se que na quarta hora 0 D-EEtOH continuou nédo

apresentando reducéo significativa do edema em nenhuma das trés doses.



Figura 4. Efeito da administracdo oral do extrato etandlico de D. grandiflora em edema de pata

Volume Deslocado (mL)

0.8 7

0.6

0.4 1

0.2 1

0.0~

4 Horas

induzido por carragenina na quarta hora.

Analisando os resultados da figura 5 observa-se que o D-EEtOH apresentou atividade
comparada a indometacina apenas na primeira hora de avaliacdo perdendo essa capacidade nas
horas seguintes para as trés doses. Pode-se observar que a indometacina um inibidor da

ciclooxigenase reduziu o edema de forma significativa comprovando assim a sua atividade anti-

inflamatdria e a confiabilidade do modelo utilizado para avaliar esse parametro.
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Figura 5. Efeito da administracdo oral do extrato etandlico de D. grandiflora em edema de pata

induzido por carragenina nas quartro horas avaliadas.




A carragenina é um polissacarideo sulfatado de alto peso molecular derivado de vérias
espécies de algas vermelhas da familia Rhodophyceae (Buck et al., 2006). Tem sido utilizada como
emulsificante pelas inddstrias alimenticias (Roch-Arveiller; Giroud, 1979). Curiosamente, esta
substancia também é usada como lubrificantes sexuais e preservativos lubrificados (Buck et al.,
2006).

Em diversos estudos, tem sido escolhida como substancia ideal para avaliacdo do efeito
antiinflamatdrio de diversas substancias como secre¢des animais e plantas, devido a sua capacidade
de induzir inflamacdo local aguda (RochArveiller; Giroud, 1979). O edema provocado pela
carragenina ocorre em trés fases. Na primeira hora apds a injecdo de carragenina acontece 0
aumento da permeabilidade vascular mediado pela liberag&o de histamina e serotonina. Na segunda
hora, 0 aumento da permeabilidade é mediado pela liberacdo de cininas.

A carragenina induz a inflamacdo de forma aguda e ndo imune sendo o modelo de
inflamacdo induzido por carragenina altamente reprodutivel e bem pesquisado. Imediatamente apos
a injecdo de carragenina intraplantar pode-se observar os sinais cldssicos da inflamacédo; edema,
hiperalgesia e eritema. Esses efeitos sdo resultantes da agdo de citocinas pro-inflamatérias como
bradicininas, histamina, taquicininas, espécies reativas de oxigénio e 6xido nitrico. Sendo essas
substancias geradas pela implantacdo no local ou por células infiltrante no tecido. A inflamacédo é
quantificada pelo edema na pata que é maximo na quinta hora ap6s a injecdo de carragenina
(Morris, C. J. 2003).

A inflamacdo é um processo complexo que é essencial para o sistema de defesa do
hospedeiro. A producdo excessiva de alguns mediadores inflamatorios pode levar a doencas
cronicas. Matérias-primas vegetais podem ter uma acdo antiinflamatoria que afeta varios estagios
do processo de inflamagéo e inibem a formacdo de citocinas e eicosanoides, evitando o inicio da
cascata inflamatoria (Seelinger et al., 2008).

Alguns metabolitos secundarios podem proporcionar alivio de sintomas semelhantes a

medicamentos alopaticos. Entdo os produtos naturais e seus derivados sdo uma alternativa atraente


http://link.springer.com/search?facet-author=%22Christopher+J.+Morris%22

para o tratamento de diversas doencas tais como inflamagGes agudas, cronicas, asma e alergias
(Rogerio et al., 2010).

Os resultados obtidos demostraram que as trés doses apresentaram atividade antiinflamatéria
comparavel a indometacina na primeira e segunda hora.

Baseado nos resultados obtidos pode-se observar que o extrato etanodlico bruto de D.
grandiflora apresentou atividade antiinflamatoria, na primeira e na segunda hora, nas trés doses (10
mg/kg, 50 mg/kg e 250 mg/kg) frente ao modelo de edema de pata induzido por carragenina, e que
ndo houve redugéo significativa do efeito edematogénico na terceira e quarta hora em nenhuma das
trés doses propostas, 0 que corrobora para a necessidade de estudos posteriores mais aprofundados
para confirmar a atividade antiinflamatéria, e avaliar por qual mecanismo o extrato de D.

grandiflora esta exercendo essa atividade.
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