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Resumo

O experimento visa verificar e comparar a diminui-
¢do do edema de pata traseira em ratos Wistar (previa-
mente induzido pela droga inflamatdria carragenina), com
o uso de Casearia silvestris, de indometacina e de solu-
¢ao de Tween a 2% (placebo). Na realizacdo deste es-
tudo experimental, os ratos foram subdivididos em trés
grupos que receberam as injegdes com a solugdo place-
bo e drogas antiinflamatérias uma hora antes da indugao
do edema de pata, previamente descrita. Apds seis peri-
odos, com verifica¢des espagadas de 30 minutos, com-
parou-se o comportamento do edema da pata de cada
grupo. Obteve-se como resultado uma progressdo do
volume do edema até 240 minutos, no grupo em que foi
administrado a solu¢do sem nenhum agente antiinflama-
tério, com uma elevacdo média percentual do volume de
4,5ml. No grupo da administra¢do da indometacina ve-
rificou-se diminuicdo considerdvel do volume ap6s 2
horas e com elevacdo média de 0,75. No grupo da Ca-
searia, o edema teve redu¢do menor que da indometaci-
na, com uma média do aumento de volume de 3ml, po-
rém, superior ao placebo. Assim, verificou-se que hou-
ve uma diminuicido do edema com as drogas antiinfla-
matdrias, principalmente com a indometacina.
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Abstract

The experiment aims at to verify and to compare the
reduction of edema of back leg in Wistar rats (previous-
ly induced for the carragenin, a inflammatory drug), with
the use of Casearia silvestris, indometacin and solution
of Tween 2%. In the accomplishment of this experimen-
tal study, the rats had been subdivided in three groups
that had received the injections with the placebo solution
and antiinflammatory drugs one hour before the inducti-
on from edema leg, previously described. After six peri-
ods, with verifications spaced of 30 minutes, the behavi-
or of leg edema of each group was compared. It was
gotten as resulted a progression of the edema volume up
to 240 minutes, in the group where the solution without
antiinflammatory agent was managed, with a percentile
average rise of the 4,5mL volume. In the indometacin
group administration the beginning this drug action was
verified after one hour its application, with considerable
reduction of the volume after 2 hours and with average
rise of 0,75. In the Casearia group, edema had lesser
reduction that of the indometacin, with a average incre-
ase volume of 3mL. Thus, if it verified that it had a re-
duction of edema with the antiinflammatory drugs, ma-
inly with the indometacin.
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Introduciao

A partir de 1949, o estudo dos mecanismos da in-
flamagdo e da acdo de agentes antiinflamatérios de-
senvolveu-se aceleradamente apds as primeiras cons-
tatagdes clinicas dos notaveis efeitos da cortisona e
da fenilbutasona.'

Segundo COTRAN et al. inflamacdo é a reagdo
do tecido vivo vascularizado a injuria local.? Basica-
mente, a reacdo inflamatdria aguda caracteriza-se por
dilatacdo arteriolar, aumento de permeabilidade vas-
cular, acimulo de leucdcitos e dor. O processo infla-
matorio € caracterizado por sua complexidade e dina-
mismo. O mesmo é multimediado e tem a participa-
cdo de eventos celulares e humorais interdependen-
tes, podendo se manifestar de diversas formas, con-
forme o tipo de injuria ou estimulo nocivo. A inflama-
cdo pode ser desencadeada por agentes fisicos, qui-
micos ou bioldgicos, que provocam distirbios na mem-
brana celular, ocasionando a ativacdo da fosfolipase
A2 e liberacdo de dcido araquid6nico e seus metabod-
licos, PAF-acéter e enzimas lisossdmicas. O metabo-
lismo do 4cido araquiddnico dé origem a indmeras
substincias biologicamente ativas, como prostaglan-
dinas (PGs) e tromboxanas (TXs), importantes na fi-
siopatologia da inflamacdo. As enzimas lisossdmicas
tém potente atividade citotdxica e destréem células
vizinhas, liberando assim novas enzimas. Os leucdci-
tos sdo atraidos ao local da lesdo por mediadores in-
flamatdrios com atividade quimiotatica.'?33

Antiinflamatério é o agente que reduz ou previne um
ou mais componentes da reacdo inflamatéria. Funda-
mentalmente, o controle farmacoldgico da inflamagao
pode ser exercido atuando diretamente sobre as células
inflamatdrias ou antagonizando a liberacio de mediado-
res inflamatdrios responséveis pelo desencadeamento ou
amplificacdo da reacdo inflamatéria.'

A Casearia silvestris € uma planta pertencente a Fa-
milia Flacourtiaceae, conhecida como guagatonga, erva-
de-bugre, lagarteira, tipica da flora do cerrado brasileiro,
utilizada popularmente com objetivo de ac¢do antiinfla-
matdria.! A decoc¢ao da folha é preparada tanto para
aplicacdo tépica como para ser tomada como antiinfla-
matorio, antiviral, antiulceroso e como anestésico e he-
mostatico para lesdes de mucosas e pele.

Das folhas pode ser extraido 6leo essencial com alto
teor de terpenos e 4cido capréico, sendo detectada tam-
bém a presenga de saponinas, alcaléides e flavondides.
A tintura e o 6leo essencial mostraram acdo cicatrizante
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e antiinflamatéria em ratos. A dose letal mediana em
camundongos (dl 50) foi estimada em 1.792g por quilo
de peso do animal.*”

A estrutura quimica da Casearia silvestris € bastan-
te complexa; suas folhas contém fitoquimicos (diterpe-
nos) com acao antitumoral, antifingica, antibidtica e
inibidora da replicag¢do do virus HIV e sua acdo antiin-
flamatoria foi considerada similar a do piroxicam e
meloxicam, em ratos.°

Considerando os aspectos acima, julgou-se pertinen-
te o estudo experimental da Casearia silvestris como
droga alternativa antiinflamatdria.

Muitos sdo os métodos usados para a avaliagido
das drogas antiinflamatérias. Entretanto, a técnica
de reducdo do edema de pata traseira de ratos pela
injecdo de um agente inflamatério é a mais comu-
mente usada.*’

Objetivos

- Comparagdo da formacdo de edema em pata tra-
seira de rato no uso da Casearia silvestris com controles
negativo (ndo uso de agente antiinflamatério) e positivo
(indometacina) conhecidos.

- Verificag¢do da redugdo da formacgao de edema de
pata de rato pelo uso dos agentes antiinflamatérios.

Materiais e Métodos
Os procedimentos foram realizados de acordo com o
Animal Experimentation Ethics Committee. O estudo
experimental utilizou doze ratos fémeas, pesando entre
250 e 300g, divididos em trés grupos de 4 ratos cada,
recebendo injecdo subplantar do agente inflamatério
carragenina.
* Grupo 1 - controle placebo (ndo recebeu o agente
antiinflamatorio — solugdo de Tween a 2%)
* Grupo 2 — controle positivo (indometacina)
* Grupo 3 - recebeu extrato de Casearia silvestris

No dia do experimento, os animais de todos os gru-
pos foram anestesiados com uretana (0,4ml/100gpe-
s0). Em seguida, aos ratos do Grupo 2, foi administra-
do indometacina (5mg/kg) via intra-peritonial. Aos ra-
tos do Grupo 3 foi administrado extrato de Casearia
silvestris (100mg/kg) via intraperitonial. Uma hora ap6s
ainjecdo dos agentes antiinflamatoérios, os animais re-
ceberam injecdo na drea subplantar da pata traseira
com 300ig em 251l de carragenina. Comida e dgua fo-
ram fornecidos ad libitum.
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Mediu-se, entdo, o volume das patas dos ratos, repe-
tindo-se este procedimento a cada 30 minutos nas 3 ho-
ras subseqiientes. A afericdo do edema de pata foi feita
com um Becker com dgua em uma balanca. A pata foi
introduzida até o joelho e a diferenca de gramas entre o
Becker com dgua e a adicio da pata foi considerada o
edema final.

Resultados e Discussao

Aos ratos do Grupo 1, ndo foi administrado nenhum
agente antiinflamatério e a inflamag¢do promoveu um
aumento progressivo do volume do edema produzido até
240 minutos depois. J4 nos ratos do Grupo 2, aos quais foi
administrado o agente antiinflamatdrio indometacina, cons-
tatou-se que o antiinflamatdrio inibiu parcialmente a for-
macdo do edema de pata, uma vez que apds 2hs decorri-
do esse tempo, a diminui¢do do edema foi considerdvel
(Gréficos 1,2 e 3: Curva de variagdo de volume da pata).

Grafico 1. Variagao de volume da pata traseira de
ratos pela formagao de edema induzido por injegao de
carragenina na area subplantar da pata do rato
no grupo placebo
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Grafico 2. Diminuigdo da variagdo de volume da pata
traseira de ratos pelo uso de indometacina, um
agente antiinflamatoério
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Grafico 3. Diminuicao da variagao de volume da pata
traseira de ratos pelo uso de Casearia silvestris, o agente
proposto como antiinflamatorio.
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A eficicia do agente antiinflamatério foi claramente
demonstrada. J4 no agente antiinflamatdrio proposto (Ca-
searia silvestris — grupo 3), o edema foi discretamente
inibido em relacdo ao grupo controle, porém, com redu-
¢do do edema menor do que o da indometacina.

Pdde-se ainda, através de uma comparacdo dos da-
dos obtidos, criar os gréificos que demonstram a redu-
¢do percentual do aumento do volume da pata dos ratos
dos Grupos 2 e 3, em fun¢@o do Grupo 1, pela agdo do
agente antiinflamatdrio.

A elevagdo média do percentual do volume da pata
do grupo controle foi de 4,5ml. Com a utiliza¢do dos agen-
tes antiinflamatdrios propostos neste trabalho, houve uma
elevacdo média de 0,75 ml do edema de pata no grupo 2
(Indometacina) e de 3ml do edema de pata no grupo 3
(Casearia silvestris).

Conclusao

Verificou-se reducio na formacgao de edema de pata
de rato pelo uso dos agentes antiinflamatérios.

Na comparacdo da formacdo de edema em pata
traseira de rato no uso da Casearia silvestris com
controles placebos (ndo uso de agente antiinfla-
matdrio) e positivo (indometacina) conhecidos, (no-
tou-se que os grupos com utilizacdo de antiinfla-
matorios reduziram o edema significativamente),
verificando que a Casearia tem uma acéo signifi-
cativa antiinflamatéria quando comparada com
seus controles.
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