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RESUMO

Esta tese investigou aspectos fitoquimicos, biologicos e terapéuticos de duas espécies vegetais
amplamente utilizadas na medicina popular brasileira: Baccharis crispa Spreng. e Kalanchoe
pinnata. O trabalho foi estruturado em cinco capitulos, incluindo revisdes da literatura e estudos
experimentais originais. As revisdes destacaram a relevancia medicinal dessas espécies, ambas
integrantes da Relagdo Nacional de Plantas Medicinais de Interesse ao Sistema Unico de Saude
(RENISUS) e reconhecidas por seu potencial bioativo e pela presenca de metabolitos
secundarios, principalmente terpenos, compostos fenolicos e flavonoides. Baccharis crispa
apresentou propriedades antidiabéticas, antioxidantes, anti-inflamatdrias e hepatoprotetoras
descritas na literatura, enquanto Kalanchoe pinnata se destacou também como planta
alimenticia ndo convencional (PANC), associada a atividade antioxidante e ao potencial
funcional na alimentagdo. Além disso, a revisdo sobre a diabetes mellitus (DM) e plantas
medicinais destacou a reflexdo acerca da importancia da etnobotanica e farmacologica dos
vegetais utilizados no controle de DM. Nos estudos experimentais, foi realizada a
caracterizacdo quimica do 6leo essencial, das infusdes e dos extratos hidroetanolicos das folhas
de amostras de Kalanchoe pinnata comercializadas na Amazdnia, sendo identificados
compostos organicos volateis majoritariamente pertencentes as classes dos ésteres e acidos
graxos. Os resultados demonstraram correlacdo positiva entre o teor de flavonoides e a
capacidade antioxidante, sem influéncia significativa da sazonalidade amazdnica sobre os
parametros monitorados. Além disso, o 6leo essencial de Baccharis crispa foi avaliado em
modelo experimental de diabetes mellitus tipo 2 induzido em ratos Wistar, apresentando
discreto efeito hipoglicemiante nos animais diabéticos e, também, potencial para a reducdo da
hipertrigliceridemia diabética. De forma geral, os resultados reforcam o potencial
farmacoldgico, funcional e biotecnologico dessas espécies vegetais, contribuindo para a
valorizacdo da biodiversidade brasileira e para o desenvolvimento de futuras pesquisas voltadas

a aplicacao segura e sustentavel de produtos naturais.

Palavras-chave: fitoterapia, medicina tradicional, diabetes, bioatividade, carqueja, folha-de-
pirarucu.



ABSTRACT

This thesis investigated phytochemical, biological, and therapeutic aspects of two plant species
widely used in Brazilian folk medicine: Baccharis crispa Spreng. and Kalanchoe pinnata. The
study was structured into five chapters, including literature reviews and original experimental
studies. The reviews highlighted the medicinal importance of these species, both of which are
included in the National List of Medicinal Plants of Interest to the Unified Health System
(RENISUS) and recognized for their bioactive potential and the presence of secondary
metabolites, particularly terpenes, phenolic compounds, and flavonoids. Baccharis crispa has
been reported in the literature to possess antidiabetic, antioxidant, anti-inflammatory, and
hepatoprotective properties. Meanwhile, Kalanchoe pinnata was also recognized as an
unconventional food plant (PANC), associated with antioxidant activity and functional potential
in human nutrition. In addition, the review on diabetes mellitus (DM) and medicinal plants
highlighted the importance of ethnobotany and pharmacology in the study of plants used to
manage DM. In the experimental studies, the chemical characterization of the essential oil and
aqueous and hydroethanolic extracts from the leaves of Kalanchoe pinnata samples
commercialized in the Amazon region of Pard was performed. Volatile organic compounds
belonging predominantly to the ester and fatty acid classes were identified. The results
demonstrated a positive correlation between flavonoid content and antioxidant capacity, with
no significant influence of Amazonian seasonality on the monitored parameters. Furthermore,
the essential oil of Baccharis crispa was evaluated in an experimental model of type 2 diabetes
mellitus induced in Wistar rats, showing a mild hypoglycemic effect in diabetic animals as well
as potential for reducing diabetic hypertriglyceridemia. Overall, the results reinforce the
pharmacological, functional, and biotechnological potential of these plant species, contributing
to the valorization of Brazilian biodiversity and supporting future research focused on the safe

and sustainable application of natural products.

Keywords: herbal medicine, traditional medicine, diabetes, bioactivity, carqueja, pirarucu leaf.
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INTRODUCAO GERAL

Desde os primoérdios da humanidade, os homens primitivos ja utilizavam as plantas
medicinais. No Brasil, o uso das plantas d ma medicinal tem sua origem associada as
comunidades indigenas e aos conhecimentos de africanos e europeus que chegaram ao Brasil
na época da colonizagdo. Atualmente, mesmo em capitais de urbanizagdo mais recente, ha
grande prevaléncia do uso de plantas medicinais pela populacdo. Tal utilizagdo consiste na
fitoterapia, que ¢ a utilizagdo de plantas medicinais no combate e prevengdo de doengas, tendo
sua origem no conhecimento e uso popular (ANDRADE; MEDEIROS, 2021; GALET et al.,
2019; BRASIL, 2019a; BRASIL, 2011).

Os saberes relacionados as plantas medicinais sao transmitidos por diferentes culturas,
principalmente por meio dos mais velhos ou pelas mulheres. Dessa maneira, os conhecimentos
tradicionais vao sendo repassados de geracdo a geracdo, contribuindo para a manutengdo e
renovagdo deste saber. Outrossim, cerca de 80% dos paises em desenvolvimento utilizam
plantas com finalidades terapéuticas, sobretudo em regides menos favorecidas, ja que parte
significativa dessa populagao tem acesso limitado aos medicamentos alopaticos e a um sistema
de saude eficiente; entretanto, hd utilizagdo também por pessoas de maior condigdo
socioecondmica, na busca por opgdes terapéuticas mais saudaveis; dessa forma, utilizam as
fitopreparagdes como recurso terapéutico na prevencdo e combate de doengas (ANDRADE;
MEDEIROS, 2021; GUIMARAES et al., 2021; BRASIL, 2019a; BRASIL, 2011).

Nesse cenario, a partir da década de 1980, diversos documentos foram elaborados
enfatizando a introdugdo de plantas medicinais e fitoterapicos na Atengdo Bésica do sistema
publico do Brasil (BRASIL, 2015). A criagdao da Politica Nacional de Praticas Integrativas e
Complementares (PNPIC) e a Politica Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos (PNPMF)
foram fundamentais para a insercdo do uso de plantas medicinais e fitoterapicos no Sistema
Unico de Satide, além da Relagdo Nacional de Plantas Medicinais de Interesse ao Sistema Unico
de Saude (RENISUS), para direcionar e fortalecer o desenvolvimento de pesquisas acerca de
plantas medicinais, bem como a criacao de fitoterapicos, buscando possibilitar o acesso seguro
por toda a populagdo brasileira de forma gratuita e integral (ANDRADE; MEDEIROS, 2021).

Vale ressaltar que o Brasil abriga uma ampla sociobiodiversidade e grande potencial
para ampliagdo das opgdes terapéuticas ofertadas aos usuérios do Sistema Unico de Satide, com
garantia de acesso a plantas medicinais e fitoterapicos, com seguranca e qualidade, na
perspectiva da integralidade da atengdo a saude. Além disto, a utilizacdo de plantas medicinais

e fitoterapicos nos servicos de aten¢do primaria a saude foi incentivada por vdrias diretrizes
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estabelecidas em conferéncias nacionais de saide (ANDRADE; MEDEIROS, 2021; BRASIL,
2016; BRASIL, 2015).

As propriedades farmacoldgicas das plantas medicinais estdo associadas aos seus
compostos bioativos, que sdo substancias provenientes do metabolismo vegetal secundario
encontradas em seus diferentes 6rgaos (folhas, flores, caule, raizes e frutos); geralmente estao
relacionadas aos mecanismos de defesa e de protecdo da planta contra fungos, bactérias, virus,
insetos e, ainda, estresses abidticos, como variagdes de temperatura e umidade. As
concentragdes dessas substancias podem variar de acordo com a estacao do ano, idade e os
diferentes o6rgdos da planta. Muitas dessas substincias sdo encontradas nas classes dos
compostos fenodlicos, terpénicos, alcaloides e esteroides ¢ podem prover beneficios a satde
(ANDRADE; MEDEIROS, 2021; BRITO; PONTES, 2021; GALET et al., 2019; LEMOS et
al., 2019; BUENO, 2016).

Contudo, a utilizagdo inadequada de plantas medicinais com fins terapéuticos pode
causar efeitos toxicos, oferecendo riscos a saude. Assim, ¢ de suma importancia o incentivo a
pesquisas relacionadas a avaliagdo da toxicidade de plantas medicinais, para assegurar sua
utilizagdo racional e segura (BRASIL, 2019b; IBIAPINA et al., 2014).

Diversas plantas utilizadas pela populacdo brasileira sdo encontradas no comércio de
feiras e mercados nacionais (SANTOS et al., 2018; ALVARENGA et al., 2017). Dentre elas,
tem-se a carqueja (Baccharis crispa Spreng.), a qual € nativa, com diversas aplicacdes
terapéuticas, tais como anti-inflamatdrio, analgésico, diurético, anti-diabético, entre outros
(CARVALHO et al., 2021; BRASIL, 2018); e a folha-de-pirarucu (Kalanchoe pinnata (Lam.)
Pers.), que € uma planta exotica, utilizada para diversos fins medicinais, como analgésico,
antimicrobiano e anti-inflamatério (SILVA; BOEIRA 2018; GRANDI, 2014).

E imprescindivel avancar na pesquisa cientifica (in vitro e in vivo) sobre espécies
vegetais com potencial para uso medicinal, por exemplo a Kalanchoe pinnata e a Baccharis
crispa., determinando sua composi¢do quimica, propriedades terapéuticas, controlando sua
qualidade e grau de toxicidade para garantir seu uso eficaz e seguro pela populacao e sistemas
de saude (LEMOS et al., 2019; SANTOS et al., 2019; CARDOSO et al., 2019; ALVARENGA
etal., 2017).

Perante o exposto, o presente estudo objetivou determinar a composi¢cdo quimica e
avaliar o potencial bioativo de Oleos essenciais, infusdes e extratos hidroetandlicos das
seguintes plantas medicinais: Baccharis trimera € Kalanchoe pinnata, a fim de contribuir com

avancos referentes a importancia medicinal dessas espécies.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GERAL

» Caracterizar quimicamente e avaliar o potencial bioativo em analises in vitro e in vivo
de diferentes fragdes isoladas das folhas de duas espécies de plantas medicinais:

Kalanchoe pinnata (Lam.) Pers. e Baccharis crispa Spreng..

OBJETIVOS ESPECIFICOS

» Desenvolvimento de revisdes de literatura sobre a caraterizagdo das espécies Kalanchoe
pinnata € Baccharis crispa, bem como sobre a diabetes mellitus;

» Identificar e quantificar os compostos organicos volateis dos 6leos essenciais e infusdes
por cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de massas;

» Determinar o teor total de flavonoides de infusdes e extratos hidroetanolicos de
Kalanchoe pinnata;

» Determinar a capacidade antioxidante de infusdes e extratos hidroetandlicos de
Kalanchoe pinnata;

» Avaliar o potencial fitoterapico do 6leo essencial de Baccharis crispa para o tratamento

do diabetes mellitus tipo 2 (DM2) em um modelo animal.

O presente estudo ¢ dividido em cinco capitulos correspondentes a artigos publicados ou em
fase de submissdo: do de revisdo da literatura e dois com dados originais gerados a partir do
trabalho experimental realizado durante o desenvolvimento do doutorado. O Capitulo I ¢
denominado “Kalanchoe pinnata: fitoquimica, bioatividade e potencial alimenticio”. Esse
artigo foi publicado na revista Observatorio de la Economia Latinoamericana. O Capitulo II
tem o seguinte titulo: “Perfil quimico e propriedades bioativas de Baccharis crispa Spreng.
(carqueja amarga)”. Este artigo foi publicado na revista Revista da Universidade Vale do Rio
Verde. O capitulo III tem como titulo “Plantas medicinais no tratamento de Diabetes Mellitus
no Brasil: uma revisao da literatura”. O capitulo IV tem como titulo "Avaliacao da fragao volatil
e do potencial antioxidante das folhas de Kalanchoe pinnata” e o capitulo V trata do “Potencial
terapéutico do oOleo essencial Baccharis crispa Spreng. para o tratamento de diabetes mellitus

tipo I1”.
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CAPITULO 1:

Este capitulo foi publicado na Revista Observatorio de La Economia Latinoamericana como

artigo de revisao (v.23, n.1, p. 01-19. 2025).

Kalanchoe pinnata: fitoquimica, bioatividade e potencial alimenticio
Kalanchoe pinnata: phytochemistry, bioactivity and food potential

Kalanchoe pinnata: fitoquimica, bioactividad y potencial alimentario

Jéssica Juliane Furtado Santos
Doutoranda em Alimentos e Nutrigao
Instituicdo: Programa de Pds-Graduag¢ao em Alimentos e Nutricdo (PPGAN), Universidade
Federal do Estado do Rio de Janeiro (UNIRIO)
Endereco: Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, Brasil
E-mail: jessica.juliane@edu.unirio.br

Ricardo Felipe Alves Moreira
Doutor em Ciéncias, area de concentragao Bioquimica
Institui¢do: Universidade Federal do Estado do Rio de Janeiro (UNIRIO)
Endereco: Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, Brasil
E-mail: ricardo.moreira@unirio.br
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RESUMO

A espécie Kalanchoe pinnata ¢ uma planta medicinal naturalizada que ¢ muito utilizada na
medicina popular no Brasil. Em vista disso, este estudo buscou realizar uma revisao da literatura
sobre a composicao quimica dessa planta e sobre suas propriedades bioativas e alimenticias. O
levantamento bibliografico foi efetuado nas bases de dados Pubmed, Scielo, Google Académico
e Portal de Periddicos da Capes, incluindo trabalhos dos ultimos dezoito anos. Os estudos
demonstraram que a K. pinnata ¢ uma planta alimenticia ndo convencional (PANC) cuja
bioatividade, principalmente sua capacidade antioxidante, estd associada a presenca de
compostos fenolicos, especialmente flavonoides. Outro grupo cuja bioatividade se destaca € o
dos esteroides conhecidos como bufadienolideos. A ampliagdo dos estudos acerca da
constituicdo quimica, bioatividade e potencial alimenticio de plantas como a Kalanchoe pinnata
pode incentivar o uso seguro dessas PANCs, diversificanto a alimenta¢do brasileira e
melhorando a saude da populagao.

Palavras-chave: Plantas Medicinais, PANC, Folha-da-Fortuna, Folha-de-Pirarucu.

ABSTRACT

Kalanchoe pinnata is a naturalized medicinal plant that is widely used in folk medicine in
Brazil. In view of this, this study sought to carry out a literature review on the chemical
composition of this plant and its bioactive and food properties. The bibliographic survey was
carried out in the Pubmed, Scielo, Google Scholar and Portal de Periddicos da Capes databases,
including works from the last eighteen years. The studies showed that K. pinnata is an
unconventional food plant (PANC) whose bioactivity, especially its antioxidant capacity, is
associated with the presence of phenolic compounds, especially flavonoids. Another group
whose bioactivity stands out is that of the steroids known as bufadienolides. Further studies into
the chemical constitution, bioactivity and food potential of plants such as Kalanchoe pinnata
could encourage the safe use of these PANC, diversifying the Brazilian diet and improving the
health of the population.

Keywords: Medicinal Plants, PANC, Fortune Leaf, Pirarucu Leaf.

RESUMEN

La especie Kalanchoe pinnata es una planta medicinal naturalizada y muy utilizada en la
medicina popular en Brasil. Ante esto, este estudio busco realizar una revision de la literatura
sobre la composicion quimica de esta planta y sus propiedades bioactivas y nutricionales. El
levantamiento bibliografico se realiz6 en las bases de datos Pubmed, Scielo, Google Scholar y
Capes Periodicals Portal, incluyendo trabajos de los ultimos dieciocho afios. Estudios han
demostrado que K. pinnata es una planta alimenticia no convencional (PANC) cuya
bioactividad, principalmente su capacidad antioxidante, estd asociada a la presencia de
compuestos fenolicos, especialmente flavonoides. Otro grupo cuya bioactividad destaca son los
esteroides conocidos como bufadienolidos. Ampliar los estudios sobre la constitucion quimica,
la bioactividad y el potencial alimentario de plantas como Kalanchoe pinnata puede incentivar
el uso seguro de esas PANC, diversificando la dieta brasilefia y mejorando la salud de la
poblacion.

Palabras clave: Plantas Medicinales, PANC, Hoja de la Fortuna, Hoja de Pirarucu.
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1 INTRODUCAO

As plantas medicinais sdo conhecidas desde os primoérdios da humanidade e ja eram
utilizadas pelos povos primitivos, que as buscavam para suprirem suas necessidades organicas
e, também, para uso em rituais religiosos. O conhecimento associado ao uso dessas plantas foi
repassado de uma geragdo para outra através do compartilhamento de experiéncias (Araujo et
al.,2019; Brasil, 2011).

No Brasil, o uso de plantas medicinais € uma pratica comum fortalecida pela diversidade
cultural resultante da miscigenagao do provo brasileiro, por conta da colonizagdo que envolveu
populacdes europeias e africanas, e pelo conhecimento tradicional indigena, além da
disponibilidade de uma grande biodiversidade vegetal no territdrio nacional, equivalente a cerca
de 25% da flora mundial. Ademais, as plantas sdo a matéria-prima para a fabricacdo de
fitoterdpicos e outros medicamentos (Aragjo et al., 2019; Brasil, 2016; Vieira, 2016).

De acordo com a Organiza¢ao Mundial da Satde (OMS), por volta de 80% da populagao
dos paises em desenvolvimento, como o Brasil, depende da medicina tradicional para tratar de
suas necessidades bésicas de satide; nesse grupo, cerca de 85% utiliza plantas ou preparagdes
produzidas a partir delas. Nessa conjuntura, o uso de plantas medicinais, extratos e
medicamentos fitoterapicos em suas diferentes formas farmacéuticas, sem a utilizagao de
substancias ativas isoladas, ¢ caracterizado como “fitoterapia” (Bueno, 2016; Brasil, 2016;
Vieira, 2016).

Dentre a fitodiversidade utilizada de forma medicinal pela populagao brasileira, ha a
espécie Kalanchoe pinnata (Lam.) Pers. (Crassulaceae) (sindonimo: Bryophyllum pinnatum
(Lam.) Oken), popularmente conhecida como folha-da-fortuna, folha-de-pirarucu, pirarucu,
corama, folha-santa e saido. As espécies do género de Kalanchoe sdo nativas de regides
subtropicais e tropicais da Asia, Africa ¢ América e amplamente utilizadas na medicina
tradicional em todo o mundo. No Brasil, a K. pinnata é subespontanea e encontrada em estradas,
locais rochosos, além de ser largamente cultivada; sendo consumida principalmente de forma
medicinal, para o tratamento de diversas patologias. Apesar de ser amplamente utilizada pela
populagdo brasileira, ainda ha poucos estudos disponiveis sobre a composi¢do quimica e as
propriedades farmacolédgicas desta espécie (Carriconde, 2020; Fernandes et al., 2019; Kinnup;
Lorenzi, 2014; Moreira; Medeiros; Miranda, 2019).

Diante do exposto, este estudo pretendeu realizar uma revisao da literatura para destacar
a importancia da Kalanchoe pinnata, caracterizando sua fitoquimica, potenciais farmacologicos

e propriedades alimenticias.
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2 METODOLOGIA

O presente estudo caracteriza-se como sendo uma revisdo da literatura, na qual o
levantamento bibliografico foi realizado nas bases de dados Pubmed, Scielo, Google
Académico e Portal de Periodicos da Capes, utilizando para a busca os seguintes descritores,
de forma independente ou combinada: “Kalanchoe pinnata”, “Bryophyllum pinnatum”, “folha-
da-fortuna”, “folha-de-pirarucu”, “plantas medicinais”, “plantas alimenticias nao
convencionais”.

Os trabalhos consultados correspondem a artigos cientificos, dissertacdes, teses e
documentos oficiais do governo brasileiro, nos idiomas portugués e inglés, publicados entre
2005 e 2022; com exclusdo de trabalhos de conclusao de curso ¢ resumos de anais. A selegao
dos estudos baseou-se na presenga nesses materiais de informagdes relacionadas a constituigao

quimica, potenciais farmacoldgicos, uso medicinal e uso alimenticio da espécie.

3 RESULTADOS E DISCUSSOES
3.1 COMPOSICAO QUIMICA

No que tange as classes de compostos quimicos bioativos, o género Kalanchoe destaca-
se por apresentar flavonoides, acidos fenolicos, esteroides/esterdis e terpenoides/terpenos

(Fernandes ef al., 2019; Latif et al., 2020) (Tabela 1).
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Tabela 1. Alguns dos principais compostos bioativos presentes na Kalanchoe pinnata de acordo com a literatura.

Classificacao Compostos

Acido cafeico!>!0

Acido feralico®

Acido galico™'

Acido p-cumérico®!°

Acidos fendlicos D -
Acido protocatecuico

Acido seringico'?

Acido B-resorcilico?

Acido y-resorcilico®

Eupafolina-O-hexosideo-di-O-dedxi-hexosideo™*

Kaempferol-3-O-ramnopiranosideo*
Kaempferol-3-O-a-L-arabinopiranosil-(1—2)-a-L-
ramnopiranosideo®’

Miricetina-3-O-ramnopiranosideo!’

Patuletina-O-hexosideo-di-O-deodxi-hexosideo®

Quercetina-O-hexosideo®

Quercetina-3-O-a-L-ramnopiranosideo!

Flavonoides Quercetina 3-O-a-L-arabinopiranosil-

(1—2)-0-L-ramnopiranosideo*’'
Quercetina 3-O-B-D-xilopiranosil-(1—2)-a-L-
ramnopiranosideo’

Quercitrina’
4°.5,7-tri-hidroxi-3’,8-dimetoxiflavona-7-O-B-D-
glicopiranosideo’
Apigenina-7-O- B-D-glicosideo’
Luteolina-7-O- B-D-glicosideo®
Bersaldegenina-1-acetato®®

Bersaldegenina-2-acetato?

Bersaldegenina-3-acetato®®

. L Bersaldegenina-4-acetato?
Esteroides Bufadienolideos

Bersaldegenina-5-acetato?

Bersaldegenina-1,3,5-ortoacetato >3
Briofilina A%#
Briofilina C!
Referéncias: 1- Pandey; Pradhan; Adhikari (2020); 2- Stefanowicz-Hajduk et al. (2020); 3- Bogucka-kocka et al.

(2018); 4- Fernandes (2019); 5- Araujo et al. (2018); 6- Araujo (2017); 7- Gongalves (2017); 8- Oufir et al. (2015);
9- Chibli (2013); 10- El Abdellaoui et al. (2010).

Os flavonoides representam um dos principais grupos de metabolitos secundarios da
Kalanchoe pinnata, sendo frequentemente descritos nos estudos disponiveis na literatura;
incluem varios derivados de flavonois e flavonas. A quercetina 3-O-a-arabinopiranosil-(1—2)-
O-a-L-ramnopiranosideo foi descrita como o flavonoide majoritario da espécie (0,575% do

extrato hidroetanoélico liofilizado) e sua presenca ndo foi relatada em outra espécie do género
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(Fernandes, 2019; Fernandes et al., 2019; Furer et al., 2016). Pandey; Pradhan; Adhikari (2020),
ao estudarem o perfil quimico do extrato metandlico de k. pinnata, determinaram a
concentragdo total de flavonoides como sendo igual a 85,77 = 2,98 mg de equivalentes de
quercitina (EQ)/g de peso seco do extrato. Outros estudos sobre a composi¢ao do suco das
folhas de K. pinnata (Araujo, 2017; Araujo et al., 2018) identificaram a presenca de flavonoides
como quercetina, patuletina, eupafolina e kaempferol. O trabalho de Chibli (2013), por sua vez,
além de mostrar a presen¢a de flavonoides como quercetina e canferol nas folhas da espécie,
evidenciou, ainda, a presenca do terpenoide B-amirina (abundancia relativa de 33,47%) na
fragdo hexanica dessas folhas. Essa fragdo foi analisada por cromatografia gasosa acoplada a
espectrometria de massas (CG-EM). A presenga desse terpenoide também foi relatada em um
estudo de revisdo sobre a espécie (Furer ef al., 2016). Apesar disso, ainda € escasso o nimero
de pesquisas acerca da fragdo terpénica da K. pinnata.

Acidos fendlicos também foram detectados nessa espécie, como demonstrado por
Bogucka-kocka ef al. (2018) em avaliacdo da composi¢ao quimica dos extratos etandlicos das
folhas da planta, identificando o 4acido cafeico (25,8 + 0,21 ng/g de peso seco do material
vegetal), acido protocatecuico (14,36 + 0,03 pg/g), acido feralico (34,8 = 0,43 pg/g) e o acido
gélico (1,2 + 0,01 pg/g). Da mesma forma, foi identificada a presenca de compostos fendlicos,
especialmente flavonoides e acido fenolicos, em extratos aquosos, etandlicos, metandlicos e de
acetato de etila das folhas da planta (Singh; Patel; Dangi, 2019; Gongalves, 2017; El Abdellaoui
et al.,2010). Também foi relatado o teor total de compostos fendlicos dos extratos aquosos das
raizes de k. pinnata (114,93 + 0,034 mg de equivalente de acido gélico (EAG)/g de extrato seco
(Latif et al., 2020).

Os bufadienolideos s@o um grupo de esteroides sintetizados por animais como sapos e,
também, por plantas, como as espécies da familia Crassulaceae, dentre as quais a K. pinnata.
Embora alguns destes componentes sejam toxicos, ja foram descritas diversas propriedades
biologicas para esses compostos, com destaque para a atividade anticancer e cardiotonica
(Kolodziejezyk-Czepas; Stochmal, 2017; Stefanowicz-Hajduk et al., 2020).

Alguns estudos avaliaram a composi¢do de bufanelideos em Kalanchoe pinnata, como
Oufir et al. (2015). Eles identificaram e determinaram o teor de bufanelideos do extrato
etandlico das folhas da espécie, verificando que a briofilina A (1,50 — 5,06 mg/100 g de peso
seco das folhas) e o bersaldegenina-3-acetato (1,31 — 5,25 mg/100 g de peso seco das folhas)
sd0 os principais componentes quimicos desta classe. Igualmente, Stefanowicz-Hajduk et al.
(2020) determinaram o teor de bufadienolideos do extrato etanolico das folhas da planta,

encontrando a bersaldegenina-5-acetato (1,14 £ 0,11 mg/g de extrato), bersaldegenina-2-acetato
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(1,11 £ 0,05 mg/g de extrato), briofilina A (0,97 £ 0,07 mg/g de extrato) e a 16-hidroxi-
bersaldegenina acetato (0,97 + 0,04 mg/g de extrato) como os principais representantes dessa

classe.
3.2 ACOES FARMACOLOGICAS

A Kalanchoe pinnata estd presente na Relagdo Nacional de Plantas Medicinais de
Interesse ao Sistema Unico de Saude (RENISUS), por conta de seu uso na medicina popular,
onde suas folhas sdo utilizadas, geralmente como infusdo, decocg¢do, suco ou xarope, contra
problemas respiratérios, como bronquite, pneumonia, gripes, resfriados e tosse; a planta
também ¢ usada para combater hipertensdo, gastrite, tlceras e febre; seu uso externo na forma
de emplastro ¢ direcionado para curas lesdes de pele, queimaduras, picadas de insetos,
traumatismos, torgdes e, também, como agente cicatrizante. Além do mais, as folhas sdo
utilizadas de forma magico-religiosa em banhos para acalmar (Almeida, 2011; Fernandes et al.,

2019; Moreira; Medeiros; Miranda, 2019; Tavares, 2015).

Diversos trabalhos ja descreveram as propriedades bioativas da espécie, dentre as quais
pode-se indicar as atividades antimicrobiana, antifungica, antiviral, analgésica, cardioprotetora,
anti-inflamatdria, antioxidante, hepatoprotetora, gastroprotetora, antitumoral, anti-hipertensiva,
hipocolesterolémica, anti-hiperglicémica, entre outras (Araujo et al., 2018; Bopda et al., 2014;
Hajduk et al., 2020; Mahata et al., 2012; Mora-Pérez; Herndndez-Medel, 2016; Patil ef al.,
2013; Perim; Zucchini; Carreiro, 2019; Santana ef al., 2016; Santos et al., 2020; Stefanowicz;
Singh; Patel; Dangi, 2019; Sytar ef al., 2021; Yuliani; Dewijanti; Banjarnahor, 2016) (Tabela
2).
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Tabela 2. Pesquisas com andlises in vivo sobre atividades farmacoldgicas da Kalanchoe pinnata relatadas em
artigos recentes.

Efeito biologico Parte da | Forma de uso Modelo Modo de Referéncias
planta animal administraci
0
Gastroprotetor Folhas Extrato aquoso (125,250 ¢ Ratos Wistar Oral Araujo et al. (2021)
500 mg de extrato/kg de
peso corporal)
Anti- Caule Extrato etanolico (200 e Ratos Wistar Oral Vijay; Kathiresan;
hiperglicémico 400 mg de extrato/kg Pandian (2021)
de peso corporal)
Anti-inflamatério | Folhas Extrato hidroetanolico Ratos Wistar Gavagem oral | Andrade et al.
(250 € 500 mg de (2020)
extrato/kg de peso corporal)
Antioxidante Folhas Preparagdo aquosa (0,14 g de Ratos Oral Menon; Sparks;
preparagdo/kg de peso corporal) | Sprague- Omoruyi (2016)
Dawley
Anticonvulsivante | Raize Extrato metandlico (100, 200, Camundongos | Oral Mora-Pérez;
Caule 400 e 800 mg de extrato’kg de | Balb/c Hernandez-Medel
peso corporal) (2016)
Nefroprotetor Folhas Extrato etandlico e Ratos Wistar Oral Yadav; Gulkari;
hidroetandlico Wanjari (2016)
(100, 200 e 400 mg de
extrato/kg
de peso corporal)
Hipocolesterolémi | Folhas Preparagdo aquosa (0,14 g de Ratos Oral Menon; Sparks;
co preparagdo/kg de peso Sprague- Omoruyi (2015)
corporal) Dawley
Anti-hipertensivo | Folhas Extrato aquoso (25, 50 e 100 Ratos Wistar Gavagem oral | Bopda et al. (2014)
mg de extrato/kg
de peso corporal)

Dentre os estudos acerca da avaliagdo dos potenciais farmacologicos da Kalanchoe
pinnata, Araujo et al. (2021) avaliaram a atividade gastroprotetora do extrato aquoso e do
flavonoide majoritario (quercetina 3-O-a-arabinopiranosil-(1—2)-O-a-L-ramnopiranosideo)
isolado das folhas da espécie, contra modelos de Ulcera cronica e aguda induzidos em ratos,
mostrando a reducgdo das lesdes gastricas e estimulo a cicatrizagao das ulceras, além da melhora
dos parametros de estresse oxidativo e inflamatério, o que evidenciou o potencial antitilcera da
planta. Do mesmo modo, Sobreira ef al. (2017) revelaram uma diminui¢ao de 50% nas lesdes
gastricas de ratos induzidos a Ulceras, apos serem tratados com uma fragdo de acetato de etila
das folhas da K. pinnata. Foi sugerido que este potencial gastroprotetor estava associado a
presenca de flavonoides (teor total de flavonoides = 164,3 + 5,4 mg de EQ/g de peso seco do
extrato) e de outros compostos fenolicos presentes na espécie (teor total de compostos fendlicos
=363,3 = 6,4 mg EAG/g de peso seco do extrato).

Quanto a propriedade antidiabética dessa erva, Vijay; Kathiresan; Pandian (2021)

avaliaram o efeito do extrato etandlico do caule de K. pinnata em ratos induzidos a diabetes
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mellitus (DM) e mostraram a reducdo da glicemia, assim como de outros parametros, como
colesterol e triglicerideos. Ibitoye et al. (2018) verificaram o potencial antidiabético de
flavonoides isolados (quercetina e kaempferol) do extrato metanolico das folhas de K. pinnata.
Esses compostos foram associados ao efeito dessa planta sobre a redugdo na glicose sanguinea,
inibicdo das enzimas o-amilase e a-glicosidase, a¢ao antidislipidémica e antioxidante. Tais
resultados sugerem contribuigdo para a prevencdo de complicagdes associadas ao DM, como
doencas cardiovasculares; além da redugdo do estresse oxidativo, que estd relacionado a
patogénese do DM, indicando que os extratos das folhas podem ser utilizados em suplementos
alimentares para o controle do diabetes e de suas complicagdes metabdlicas, ja que € uma planta
também alimenticia, além de medicinal. Estudos associaram o potencial antidiabético da
espécie aos compostos fenolicos, como os flavonoides quercetina e kaempferol, aos acidos
fenolicos, como o acido p-cumadrico e o 4cido cafeico, a alguns terpenoides, como f-amirina, e
a minerais, como magnésio e zinco. Tais constituintes apresentam propriedades
hipoglicemiante, antioxidante, anti-inflamatéria e hipocolesterolémica (Ibitoye et al., 2018;
Latif et al., 2020; Menon; Sparks; Omoruyi, 2015; Menon; Sparks; Omoruyi, 2016; Ojewole,
2005; Pandey; Pradhan; Adhikari, 2020; Yuliani; Dewijanti; Banjarnahor, 2016).

No que corresponde a outras doencas cronicas, o estudo de Bopda et al. (2014)
averiguou a atividade anti-hipertensiva do extrato aquoso das folhas de Kalanchoe pinnata em
ratos induzidos a hipertensdo, revelando seu potencial para prevenir o aumento da pressao
arterial, além da melhora da atividade antioxidante, observada a partir da diminuicdo de
biomarcadores de estresse oxidativo na aorta dos animais, o que pode ser benéfico no
tratamento da doenca. Mahata et al. (2012), por sua vez, investigaram o efeito in vitro do extrato
de acetato de etila das folhas da espécie em células de cancer cervical humano e mostraram a
inibi¢do do crescimento das células cancerigenas e a inducao da apoptose das mesmas, o que
revela o potencial terapéutico da planta para o tratamento deste tipo de cancer. Menon; Sparks;
Omoruyi (2015) evidenciou o beneficio, em estudo in vivo, do extrato aquoso das folhas da
Kalanchoe pinnata no controle dos niveis de colesterol associados ao diabetes mellitus,
evidenciando a reducdo do nivel sérico de colesterol total em ratos tratados com os extratos ¢
demonstrando, dessa forma, o potencial hipocolesterolémico da planta.

Andrade et al. (2020), ao analisarem a propriedade anti-inflamatoria do extrato etandlico
das folhas de K. pinnata em ratos induzidos a colite, notaram a melhora nos danos intestinais e
reducdo dos mediadores pro-inflamatorios e oxidativos, revelando o potencial da planta para o
tratamento de doencgas inflamatérias intestinais humanas. Latif et al. (2020), por sua vez,

estudaram o potencial anti-inflamatério das raizes de K. pinnata, em analise in vitro,
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investigando a inibicdo da xantina oxidase, enzima associada a producdo de acido urico que
contribui para inflamacdes de articulagdes, como no caso de gota; seus achados revelaram que
0 extrato metanolico da planta tem efeito bloqueador da xantina oxidase, o que ¢ benéfico para
o tratamento de gota.

No que diz respeito a agdo antioxidante da espécie, Menon; Sparks; Omoruyi (2016)
avaliaram o efeito antioxidante em ratos que foram induzidos ao diabetes e verificaram que o
extrato aquoso das folhas da Kalanchoe pinnata contribuiu para a reducdo da peroxidagdo
lipidica e melhora do sistema de defesa antioxidante, o que sugere que a planta tem potencial
para tratamento de doengas que geram estresse oxidativo. Além do mais, Gupta ef al. (2016)
estudaram o potencial antioxidante dos extratos aquoso, hidrometandlico e metanodlico das
folhas da espécie e evidenciaram uma atividade de combate aos radicais livres promissora
nesses extratos.

Yadav; Gulkari; Wanjari (2016) investigaram o efeito nefroprotetor da Kalanchoe
pinnata em ratos induzidos ao calculo renal; os resultados mostraram que o extrato
hidroalcéolico impediu a formacao de novos cristais de oxalato de célcio nos tibulos renais dos
animais, além da diminui¢do dos danos oxidativos e histolégicos nos rins, € sugeriram que essa
propriedade pode ser atribuida a presenga de compostos fenolicos, especialmente os flavonoides
presentes nos extratos. O trabalho de Sohgaura; Bigoniya; Shrivastava (2018) mostrou o
potencial in vitro do extrato de acetato de etila da planta, confirmando a atividade de inibi¢ao
da cristalizagdo do oxalato de célcio, que também foi atribuida aos compostos fendlicos.

Araiz e o caule de K. pinnata foram estudados quanto a sua atividade anticonvulsivante,
analisada por Mora-Pérez; Herndndez-Medel (2016); eles verificaram os efeitos do extrato
metanolico em camundongos induzidos a convulsdes, mostrando a agdo dos extratos no sistema
nervoso central. Esses extratos agiram de forma semelhante a0 medicamento Diazepam e os
responsaveis por tal potencial, de acordo com o estudo, podem ter sido os esteroides e terpenos
da espécie.

O potencial antimicrobiano também vem sendo relatado em estudos in vitro sobre as
propriedades farmacoldgicas da Kalanchoe pinnata, evidenciando atividades antibacterianas,
antifungicas e antivirais. Perim; Zucchini; Carreiro (2019) avaliaram a atividade antibacteriana
do extrato etandlico das folhas da planta contra bactérias resistentes a multiplas drogas. Essas
bactérias foram isoladas de pacientes diabéticos com lesdes nos pés; os extratos mostraram
capacidade de inibir o crescimento de bactérias gram-negativas e gram-positivas, dentre as

quais Staphylococcus aureus, Staphylococcus saprophyticus, Streptococcus pyogenes etc.
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Do mesmo modo, Santana et al. (2016) comprovaram o efeito antibacteriano e também
antifungico dos extratos etanolico, hexanico e metandlico das folhas de K. pinnata contra cepas
multi-resistentes, resultando na redu¢do da concentracdo desses microorganismos. Ja Cryer et
al. (2017) analisaram o efeito antiviral de compostos isolados do extrato da raiz da planta e
revelaram a inibi¢do de virus patogénicos em humanos, a partir da redugdo da propagacao das
cepas em placas de cultura. Estes achados indicam, portando, o potencial da espécie para o

tratamento de infec¢des bacterinas, fiingicas e virais.

3.3 PROPRIEDADE ALIMENTAR

A Kalanchoe pinnata pode ser considerada uma planta alimenticia ndo convencional
(PANC), isto ¢, ela estd no grupo das plantas cujas potencialidades alimentares sdo
desconhecidas pela maioria da populagdo, ndo sendo produzidas ou comercializadas em grande
escala. As PANC ndo estdo presentes no dia a dia da maioria da populagdo brasileira e ndo sdo
encontradas regularmente em feiras, mercados ou supermercados das principais capitais
brasileiras (Kinupp; Lorenzi, 2014; Ranieri et al., 2017).

As PANC incluem plantas que apresentam uma ou mais partes alimentares, como raizes,
tubérculos, bulbos, rizomas, talos, folhas, brotos, flores, frutos ou sementes, podendo ser
exodticas, nativas, espontaneas ou cultivadas. Incluem-se também plantas convencionais que
possuem partes que nao sdo consumidas frequentemente como alimento e, também, que podem
ser convencionais e/ou tradicionais em outra regido (Kinupp; Lorenzi, 2014).

Uma alimentagao saudavel consiste no menor consumo de alimentos industrializados e
maior consumo de alimentos naturais, como frutas, verduras, legumes, os quais sdo compostos
por vitaminas, minerais, fibras, proteinas, carboidratos e lipidios, que sdo importantes para
regular as fun¢des do organismo e prote¢do contra doengas (Brasil, 2010; Liberato; Lima; Silva,
2019). As PANC, neste cendrio, podem oferecer varios nutrientes e, além disso, podem
apresentar, também, compostos bioativos que promovem beneficios para a saude, o que pode
garantir, assim, um papel de alimentos funcionais, e, a0 mesmo tempo, ampliam o repertorio de
sabores com a criagdo de receitas inéditas, representando uma alternativa de uma alimentagao
adequada e saudavel (Kelen et al., 2015; Ranieri et al., 2017).

As plantas alimenticias ndo convencionais podem fazer parte da alimentagao diaria das
pessoas, nao obstante, em decorréncia da auséncia de conhecimento por grande parte da

populacdo, muitas PANC s3o consideradas mato e negligenciadas ou sao consumidas apenas
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como plantas medicinais, sendo bastante comercializadas nas feiras e mercados (Liberato;
Lima; Silva, 2019; Santos, 2019).

Alguns estudos ja descreveram o uso alimenticio da k. pinnata, como por exemplo, suas
folhas que podem ser utilizadas para preparar sucos verdes, acrescentando limao e agucar a
gosto, ou podem ser adicionadas ao leite ou, ainda, podem ser fatiadas e consumidas na forma
de salada; seu consumo ¢ comum na Amazonia (Kinupp; Lorenzi, 2014; Santos; Gomes, 2022;
Silva; Boeira, 2018; Silva; Francelino; Barbosa, 2020). Nutricionalmente, as folhas da espécie
contém diversos minerais como zinco, calcio, ferro, magnésio, potéssio, fosforo e cobre, como
descrito em alguns estudos (Latif e a/., 2020; Zawirska-Wojtasiak et al., 2019). As folhas dessa
planta também contém varias vitaminas como acido ascorbico, riboflavina, tiamina, niacina e

piridoxina (Furer ef al., 2016).

4 CONCLUSAO

Esta revisao ressaltou a relevancia da espécie Kalanchoe pinnata, utilizada no Brasil
principalmente para fins medicinais, mas também sendo considerada uma PANC em muitas
regides brasileiras. Dentre os compostos bioativos presentes nessa planta destacam-se os
compostos fenolicos, como flavonoides e 4cidos fendlicos, e também os esteroides da classe
dos bufanelideos. O flavonoide conhecido como quercetina (3-O-a-arabinopiranosil-(1—2)-
O-o-L-ramnopiranosideo) pode ser um provavel marcador quimico da espécie. As propriedades
farmacoldgicas da K. pinnata indicadas na literatura estdo associadas o seu uso terapéutico
contra diversas patologias, como as doencas cronicas nao transmissiveis, doencas gastricas e
doencas neurodegenerativas, que foram avaliadas, principalmente, em pesquisas pré-clinicas
com os extratos das folhas. Todavia, ¢ necessario realizar mais estudos relacionados a
fitoquimica e bioatividade da K. pinnata, de forma a abranger as espécies cultivadas no Brasil
e de ampliar o conhecimento sobre algumas fragdes menos conhecidas, como € o caso de seu
oleo essencial. Estudos desse tipo sdo capazes de contribuir para a valorizagao da Kalanchoe

pinnata, garantindo seu uso seguro, tanto para fins alimentares como medicinais.
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PERFIL QUIMICO E PROPRIEDADES BIOATIVAS DE Baccharis crispa Spreng.
(CARQUEJA-AMARGA)

RESUMO

A carqueja-amarga (Baccharis crispa Spreng.) ¢ uma planta amplamente utilizada
popularmente de maneira medicinal para o tratamento de diversas doencgas. E uma espécie
nativa, que ¢ bastante comercializada e consumida pela populagao brasileira. Diante disto, este
estudo teve como objetivo apresentar uma revisao de literatura acerca da importancia medicinal
da carqueja, destacando suas caracteristicas botanicas, composi¢ao quimica e bioatividades. A
espécie pertence ao género Baccharis, subgénero Baccharis e sec¢do Caulopterae, com maior
diversidade no Brasil. A planta faz parte da Relagao Nacional de Plantas Medicinais de Interesse
ao Sistema Unico de Saude (RENISUS), por conta de seu uso na medicina tradicional,
especialmente na forma droga vegetal. As classes de fitoquimicos com maior presenga em B.
crispa compreendem os terpenos, sobretudo no seu 6leo essencial, e também os fenolicos. O
potencial bioativo da espécie esta relacionado principalmente a propriedades antidiabéticas,
anti-inflamatorias, antioxidantes, gastroprotetoras, hepatoprotetoras, cardioprotetoras.
Contudo, faz-se necessario a realizagdo de mais estudos, principalmente clinicos, a fim de
validar e colaborar para o uso racional da carqueja como uma planta medicinal.

Palavras-chave: Carqueja. B. crispa. Fitoterapia. Fitoquimica. Bioatividade.

CHEMICAL PROFILE AND BIOACTIVE PROPERTIES OF Baccharis crispa Spreng.
(CARQUEJA-AMARGA)

ABSTRACT

Bitter carqueja (Baccharis crispa Spreng.) is a plant that is widely used medicinally to treat
various diseases. It is a native species that is widely marketed and consumed by the Brazilian
population. In view of this, the aim of this study was to present a literature review on the
medicinal importance of carqueja, highlighting its botanical characteristics, chemical
composition and bioactivities. The species belongs to the genus Baccharis, subgenus Baccharis
and section Caulopterae, with the greatest diversity in Brazil. The plant is part of the National
List of Medicinal Plants of Interest to the Unified Health System (RENISUS), due to its use in
traditional medicine, especially in plant drug form. The classes of phytochemicals most
commonly found in B. crispa include terpenes, especially in its essential oil, as well as
phenolics. The bioactive potential of the species is mainly related to antidiabetic, anti-
inflammatory, antioxidant, gastroprotective, hepatoprotective and cardioprotective properties.
However, it is necessary to carry out more studies, especially clinical ones, in order to validate
and contribute to the rational use of carqueja as a medicinal plant.

Key words: Carqueja. B. crispa. Phytotherapy. Phytochemistry. Bioactivity.
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1. INTRODUCAO

O Brasil ¢ o pais com a maior parcela da biodiversidade mundial, onde as plantas
superiores compodem aproximadamente 24% desta biodiversidade. A diversidade vegetal ¢
muito utilizada em praticas populares e tradicionais, por exemplo, para a preparagdo de
remédios caseiros usados na medicina tradicional (CARVALHO et al., 2021; BRASIL, 2018;
BRASIL, 2016). Este uso das plantas medicinais de forma terapéutica, em suas diferentes
formas farmacéuticas e sem a utilizagdo de substancias ativas isoladas, ¢ chamado de
“fitoterapia” (BRASIL, 2016; BRASIL, 2015).

As plantas medicinais podem ser grandes aliadas da satide; podem ser utilizadas de
diversas formas como em infusdes caseiras, fitoterapicos e, ainda, como matéria-prima para a
producao de medicamentos alopaticos, cooperando com a prevencao e tratamento de doengas e
contribuindo, dessa maneira, para o bem estar das pessoas e melhor qualidade de vida
(BRASIL, 2019).

A carqueja amarga (Baccharis crispa Spreng.) ¢ uma espécie medicinal nativa muito
utilizada e comercializada no Brasil; ocorre no Sul (Parana, Rio Grande do Sul, Santa Catarina),
no Sudeste (Espirito Santo, Minas Gerais, Rio de Janeiro, Sdo Paulo), no Centro-oeste (Distrito
Federal, Goias, Mato Grosso do Sul, Mato Grosso) e no Nordeste (Bahia, Pernambuco) do
Brasil, além da ocorréncia em paises como Uruguai, Argentina, Paraguai e Bolivia (FLORA
DO BRASIL, 2022; GALET et al., 2019; BRASIL, 2018).

Esta planta tem seu uso tradicional pela populagdo associado ao tratamento de varias
doengas, como ulcera, diabetes, malaria, diarreia, verminoses, obesidade, entre outras
(LORENZI & MATOS, 2002). E a espécie mais estudada farmacologicamente entre o género.
No entanto, ¢ fundamental o desenvolvimento de mais pesquisas que busquem determinar seus
potenciais efeitos terapéuticos e mecanismos de agdo, para que a carqueja amarga possa ser
usada de forma mais segura e consciente para o tratamento de diversas condigdes patologicas
(RABELO & COSTA, 2018; KARAM et al., 2013).

Perante o exposto, este trabalho objetivou produzir uma revisdo da literatura sobre a
carqueja amarga (Baccharis crispa Spreng.), tratando de seus aspectos botanicos, componentes

quimicos e potenciais bioativos, bem como de sua importancia para a fitoterapia.
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2. METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de natureza qualitativa, que foi realizado a partir de uma revisao
da literatura, onde o levantamento bibliografico foi efetuado nas bases de dados Pubmed,
Scielo, Google Académico e Portal de Periddicos da Capes. Os descritores utilizados para busca
foram: ‘“carqueja”, “Baccharis trimera”, ‘“Baccharis crispa”, ‘“plantas medicinais”,
“fitoterapia”.

Os trabalhos consultados corresponderam a artigos cientificos, dissertagdes e teses, nos
idiomas portugués e inglés, publicados entre 2002 e 2022. Para a elaboracao do trabalho, foram
selecionados estudos com as tematicas relacionadas a taxonomia, composi¢ao quimica,
propriedades farmacologicas e uso medicinal da espécie; foram excluidos os trabalhos de

conclusdo de curso e resumos de anais de eventos cientificos.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Caracterizacao botanica

Baccharis crispa Spreng. (= Baccharis trimera (Less.) DC.) ¢ o nome cientifico da
espécie conhecida popularmente como carqueja, carqueja-do-mato, carqueja-amarga, quina-
decondamine ou cacélia-amarga. Vale destacar que varios estudos anteriores fazem referéncia
principalmente ao sindnimo Baccharis trimera. No entanto, no presente estudo adotou-se a
nomenclatura aceita atualmente pela Lista de Espécies da Flora do Brasil (FLORA DO
BRASIL, 2022), de Baccharis crispa.

Essa espécie pertence a familia Asteraceae, que ¢ a maior familia dentre as
angiospermas, com cerca de 1.600 géneros e 23.000 espécies, o que representa 10% da flora
mundial e, no Brasil, h4 aproximadamente 2.000 espécies e 250 géneros (VIEIRA et al., 2016;
GIULIETTI et al., 2009; LORENZI & MATOS, 2002). A planta pertence ao género Baccharis,
que € caracterizado pela presenga de tricomas com células basais adjacentes nas folhas e caules
e flores unissexuais; € ao subgénero Baccharis, que inclui 241 espécies; e também faz parte da
seccdo Caulopterae, a qual compreende 15 espécies presentes desde a Colombia até a
Argentina, com maior diversidade no Sudeste e Sul do Brasil (HEIDEN et al., 2019).

Os estudos filogenéticos demonstram que o género Baccharis tem origem sulamericana
e a maior diversidade de espécies no Brasil sugere que ¢ a provavel area principal das primeiras
radicagdes do género, juntamente com os Andes (HEIDEN, 2021; HEIDEN et al., 2019). Os
vegetais desse género sdo importantes economicamente para o homem, uma vez que ajudam no

combate a erosao e podem ser utilizadas como plantas ornamentais. Contudo, a maior
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relevancia esta na medicina tradicional, onde véarias espécies sdao utilizadas popularmente
(BUDEL et al., 2005).

A Baccharis crispa é nativa das Américas e amplamente distribuida na América do Sul,
sendo encontrada principalmente nos campos de altitude, em formagdes campestres,
montanhas, campos e beiras de matas. Além disto, ¢ uma espécie que pode crescer em solos
pobres em nutrientes tais como o foésforo, o nitrogénio e o potassio (GALET et al., 2019;
RABELO & COSTA, 2018; VIEIRA et al., 2016; GIULIETTI et al., 2009; LORENZI &
MATOS, 2002).

Quanto a morfologia, a planta ¢ um subarbusto de até¢ 1 metro de altura, perene, ereto,
lenhoso, ramificado na base, de caules e ramos verdes com expansoes trialadas; folhas muito
reduzidas ao longo dos caules e ramos como expansoes aladas de cor verde-clara. Apresenta
inflorescéncias do tipo capitulo, com flores pequenas branco-amareladas, aromaticas, dispostas
ao longo dos ramos e fruto do tipo aquénio (GALET et al., 2019; BRASIL, 2018; BRASIL,
2017; VIEIRA et al., 2016; GRANDI, 2014; LORENZI & MATOS, 2002).

3.2 Utiliza¢ao na fitoterapia

O uso da carqueja na medicina tradicional ¢ muito comum no Brasil e advém dos
costumes indigenas, os quais ja usavam plantas medicinais para o tratamento de varias doengas
(LORENZI & MATOS, 2002). O primeiro registro escrito do consumo desta planta no pais ¢
de 1931, com o uso da infusdo das folhas e ramos para o tratamento da esterilidade feminina e
da impoténcia masculina (LORENZI & MATOS, 2002) e, ao longo dos anos, estendeu-se para
problemas hepaticos, estomacais, intestinais, renais, diabetes, entre outros (GALET et al., 2019;
BERG, 2010).

E importante destacar que este vegetal esta contido na Relagdo Nacional de Plantas
Medicinais de Interesse ao Sistema Unico de Saude (RENISUS), bem como no Formulario de
Fitoterapicos da Farmacopeia Brasileira, contendo os padrdes de qualidade necessarios para
aplicacdo na fitoterapia, com indicacdes, preparacdes e contraindicagdes de uso para garantir o
seu acesso seguro € uso racional, uma vez que ¢ amplamente utilizado na medicina popular
(GRANDI, 2014; GALET et al., 2019; BRASIL, 2018; BRASIL, 2021).

No Brasil, a carqueja-amarga ja ¢ encontrada na forma de fitoterapico, ou seja, o
medicamento obtido da planta medicinal ou seus derivados, sem a presenga de substancias
1soladas (BRASIL, 2015). Contudo, ela ¢ majoritariamente utilizada na medicina popular sob a
forma de droga vegetal, isto ¢, a planta desidratada e triturada (BRASIL, 2016). Seu consumo

ocorre principalmente como bebida preparada por meio de infusdo ou decocgdo das partes
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aéreas (BRASIL, 2021; BRASIL, 2014), sendo considerada alimento, conforme a legislagao
brasileira (BRASIL, 2010).

O uso terapéutico da carqueja-amarga ja foi relatado em diversos trabalhos, tanto em
revisdes (ANTUNES ez al., 2022; PEREIRA et al., 2021; MORAES & SOUZA, 2021; SUN et
al.,2021; MARMITT et al., 2016), quanto em pesquisas sobre o levantamento do uso de plantas
medicinais empregadas pela populacdo brasileira para o tratamento de diversas doengas
(SOBRINHO et al., 2021; FREITAS JUNIOR et al., 2020; ALBERGARIA et al., 2019;
BOSCOLO & GALVAO, 2019; SACRAMENTO et al., 2019; NETO & GOMES, 2018;
CAJAIBA et al., 2016; BIESKI et al., 2015; MATTOS et al., 2015) (Tabela 1).

3.3 Constituicio quimica

A bioatividade da carqueja esta associada a diversos compostos quimicos presentes na
espécie, distribuidos em diferentes grupos quimicos, tais como flavonoides, compostos
terpénicos, resinas, saponinas, vitaminas, fitoesteroides e taninos (Tabela 2) (RABELO &
COSTA, 2018; GRANDI, 2014; KARAM et al., 2013; BRASIL, 2018; GALET et al., 2019;
BRASIL, 2021; LAGO et al., 2008).

De acordo com Bogo et al. (2016), o género Baccharis ¢ uma rica fonte de 6leos
essenciais nos quais ha predominancia de compostos terpénicos. Dentre os compostos
terpénicos encontrados  na  Baccharis crispa Spreng., destacam-se  os
monoterpenos/monoterpenos oxigenados € os sesquiterpenos/sesquiterpenos oxigenados; o
carquejol e o acetato de carquejila ja foram relatados como marcadores quimicos dessa espécie
(TEIXEIRA et al., 2022; MORENOPIZANI et al., 2020; MINTEGUIAGA et al., 2015;
PAROUL et al., 2016; LAGO et al., 2008).

Teixeira et al. (2022) investigaram os constituintes quimicos dos 6leos essenciais
extraidos de amostras de carqueja comercializadas na forma de sachés e, também, de um 6leo
essencial de carqueja-amarga vendido j4 isolado (referéncia para fins de comparagdo). Nesses
Oleos essenciais foi possivel observar uma maior ocorréncia de compostos terpénicos,
principalmente monoterpenos oxigenados e sesquiterpenos oxigenados; o acetato de carquejila,
palustrol, espatulenol e B-eudesmol foram encontrados em todas as amostras analisadas; com
destaque no aspecto quantitativo para o palustrol e o B-eudesmol nos 6leos essenciais das
amostras de sachés e para o acetado de carquejila no 6leo essencial vendido ja isolado. No
estudo de Silva et al. (2021), por sua vez, acerca da andlise do 6leo essencial das folhas frescas
da B. crispa, o acetato de carquejila, o palustrol e o B-pineno se destacaram como constituintes

majoritarios.
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Tabela 1 — Artigos dos Gltimos sete anos sobre o uso popular da carqueja-amarga (Baccharis crispa

Spreng.) no Brasil.
Local do estudo Parte usada Uso terapéutico Referéncia
Iguatu - CE Caule Obesidade e dor na coluna Sobrinho et al. (2021)
Sao Luis - MA Casca Obesidade Freitas-Junior et al. (2020)
Lagoa Grande - Raiz Osteoporose, infec¢do urinaria, Albergaria et al. (2019)
PE problemas renais
Nova Friburgoe - Gastrite, problemas no Boscolo; Galvao (2019)
Rio Bonito - RJ figado, obesidade,
gripe
Interior da BA Folhas Ma digestdo Sacramento et al. (2019)
Oliveira Fortes - Folhas Dores musculares, anemia, Neto; Gomes (2018)
MG feridas/ulceras, dores musculares,
colesterol alto
Uruara - PA Folhas Anemia, gastrite, infec¢des dos Cajaiba et al. (2016)
rins,
verminoses
Montes Claros - Folhas Problemas no estomago ¢ figado Mattos et al. (2015)
MG
Juruena - MT Folhas Diabetes, distirbios Biesk et al. (2015)
gastrointestinais,

maldria, inflamagao, obesidade

Fonte: Os autores.

Do mesmo modo, outros estudos também revelaram os compostos majoritarios
constituintes dos 6leos essenciais de carqueja (MORENOPIZANI et al., 2020; STRUIVING et
al., 2020; MINTEGUIAGA et al., 2015; MORAIS & CASTANHA, 2011; LAGO et al; 2008).
Moreno-Pizani ef al. (2020), ao estudarem o 6leo essencial das folhas de espécies de Baccharis
crispa cultivadas observaram elevados teores de sesquiterpenos oxigenados, especialmente o
espatulenol. Silva et al. (2007) mostraram a predominédncia do sesquiterpeno germacreno D em
espécies de silvestres e cultivadas de B. crispa. Struiving et al. (2020) evidenciaram maiores
concentragdes de monoterpenos oxigenados e sesquiterpenos oxigenados, entre os quais acetato
de carquejila, palustrol e carquejol, como constituintes do 6leo essencial de amostras in natura
de B. crispa; ja no oleo essencial de amostras comerciais, as maiores concentracdes foram de
espatulenol, acetato de carquejila e palustrol. Além disso, no que se refere aos compostos
fendlicos, este estudo indicou concentragdes elevadas de acido galico, catequina e acido
clorogénico nos extratos de acetato de etila das amostras in natura e comerciais avaliadas.
Cosenza et al. (2019), avaliando a composi¢ao quimica do extrato hidroetandlico de amostras
in natura da carqueja-amarga, notaram a presenca de flavonoides, com destaque para a

quercetina como composto majoritario do grupo. Cabe ressaltar que dentre os compostos
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fendlicos, o grupo dos flavonoides sdo os principais compostos isolados dos extratos de
Baccharis crispa (RABELO & COSTA, 2018).

Ainda nesse cenario, Besten ef al. (2013) mostraram consideraveis concentragdes de
monoterpenos oxigenados, destacando-se o carquejol, acetato de carquejila e ledol, na fragao
volatil de amostras de cladddios, flores e brotos de B. crispa in natura. Em contrapartida, Paroul
et al. (2016) relataram a presenga do monoterpeno f—pineno como componente majoritario do

6leo essencial dessa planta (carqueja) in natura.

Tabela 2 — Principais constituintes quimicos da Baccharis crispa Spreng. relatados na literatura.

Classificacao Compostos Concentracao
(%)
Compostos Acidos fendlicos Acido cafeico*’ 43-12,34
Fenolicos Acido clorogénico* 4,12 -10,2
Acido elagico* 0,69 - 4,9
Acido galico* 3,72 -4,19
Flavonoides Apigenina®® -
Catequina* 0,18-1,54
Cirsiliol’ -
Cirsimaritina’ -
Eriodictiol’ -
Eupatorina’ -
Epicatequina®’ 0,21 - 1,61
Genkwanina’ -
Hispidulina’ -
Kaempferol* 0,81-4.,85
Luteolina* 0,67-2.93
Nepetina’ -
Quercetina*? 4,23-12,34
Rutina* 0,62 - 3,51
Compostos Monoterpenos 3-Careno® 1,98-22
Terpénicos Cis-B-Ocimeno® 1,24 -2,82
E-B-Ocimeno®’ 0,17 - 1,44
Limoneno!"’# 1,15-2,6
a-Pineno’””1? 1,11 -6,10
B-Pineno'->6.7:8:10 2,82 -23.28
Sabineno*®'? 0,62 - 3,97
Monoterpenos Acetato de carquejila'>+68 21,84 -73,5
oxigenados Carquejol'*68 3,17-8,89
DL-Mentol'-® 2,56
Mirtenol* 1
a-Terpineol*’ 0,26 - 0,31
Trans-B-ocimeno® 0,4-34
Sesquiterpenos B-Bisaboleno!® 0,48 - 1,04
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B-Cadineno'* 1,06 - 2,74
a-Calacoreno!7-10:11 0,71 -2,8
B-Cariofileno* 0,87 - 4,34
B-Copaeno'5’ 0,27 - 4,24
a-Cubebeno*’ 0,13-5.41
Desidroaromadendreno'-° 0,8-1,14
B-Elemeno!->6.710:11.12 0,88-7,5
Germacreno A%!3 1,39 - 11,16
Germacreno D>*67:8:10.11.12 0,93 -27,38
a-Guaieno*”!? 0,30-2,14
a-Humuleno” %1112 1,12 - 3,68
a-Muuroleno*’-1? 0,80 -8.2
y-Muuroleno*6.7-8:10:12 0,1-2,17
B-Selineno’!? 1,3-391
Sesquiterpenos a-Cadinol>*711:12 0,89 - 4,16
oxigenados Cubenol"* 0,59 - 1,94
Epiglobulol! 2,27-33
B-Eudesmol'**6 0,92 -8,7
Elemol"*8 0,68 -0,8
Espatulenol!->46.7:8.10.12 0,9 -2745
Globulol 671112 0,11 -24,10
Guaiol 13 2,35-3,1
Ledol!-267:8.10.12 1,1-17,5
Oxido de 1,13- 1,46
Aloaromadendreno'-®
Oxido de cariofileno*67&10 (.3 - 15,24
Palustrol!>4678 0,98 - 24,58
Viridiflorol'-246.7:8.10.12 0,3-12,16

Referéncias: 1-Teixeira et al. (2022); 2-Silva et al. (2021); 3-Moreno-Pizani et al. (2020); 4-Struiving et al.
(2020); 5-Cosenza et al. (2019); 6-Rabelo; Costa (2018); 7-Minteguiaga et al. (2015); 8-Besten et al. (2013); 9-
Karam et al. (2013); 10-Morais; Castanha (2011); 11-Lago et al. (2008); 12-Silva et al. (2007).

Vale destacar que os compostos descritos como marcadores quimicos da espécie
(carquejol e acetado de carquejila) foram encontrados de forma variada nos estudos. Em
Teixeira et al. (2022), o acetato de carquejila exibiu altas concentragdes nos 6leos essenciais de
referéncia e baixas concentragdes nos 6leos essenciais extraidos das amostras comercializadas
como sachés. Por outro lado, o carquejol foi encontrado em baixas concentragcdes em ambas 0s
6leos essenciais. Ja nos estudos com oleo essencial de B. crispa coletadas e identificadas
botanicamente, Silva et al. (2021) relatou a presenca do acetato de carquejila, enquanto
Struiving et al. (2020) e Besten et al. (2013) apresentaram ambos marcadores quimicos.
Entretanto, em outros estudos também com identificacdo da espécie, como Silva et al. (2007),
Lago et al. (2008), Morais & Castanha (2011), Minteguiaga et al. (2015), Paroul et al. (2016)
e Moreno-Pizani et al. (2020), esses compostos ndo foram identificados. Isso indica que tais

diferencas podem ser resultantes de variagdes climaticas, ecoldgicas e geograficas e, também,
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dos métodos de extragdo empregados, que podem alterar a composi¢do quimica das espécies
(TEIXEIRA et al., 2022; STRUIVING et al., 2020; MINTEGUIAGA et al., 2015; LAGO et
al., 2007).

3.4 Atividades farmacologicas

As propriedades terapéuticas da carqueja vém sendo evidenciadas em varios trabalhos
que revelaram o seu potencial anti-inflamatorio, antifingico, antioxidante, anti-helmintico,
antihiperlipidémico,  anti-hiperglicémico,  antiadipogénico,  anticancer, antitlcera,
gastroprotetor, hepatoprotetor, neuroprotetor, antimicrobiano, entre outros (BUENO et al.,
2021; MENDES et al., 2021; LIVERO et al., 2016; PAROUL et al., 2016; CANESCHI et al.,
2015; PAIVA et al., 2015; OLIVEIRA et al., 2012; VIEIRA et al., 2011). A maioria destes
estudos se baseia em pesquisas pré-clinicas que relatam as atividades biologicas do 6leo
essencial e de diferentes extratos obtidos principalmente das partes aéreas da planta, como pode
ser visto na Tabela 3.

Tabela 3 — Atividades farmacoldgicas da Baccharis crispa Spreng. relatadas em artigos dos
ultimos oito anos, com pesquisas realizadas com testes pré-clinicos in vivo, em ratos e camundongos.

Efeito biologico Parte da planta Forma de uso Modo de Referéncias
administracio
Anti-inflamatério  Partes aéreas Extrato aquoso Gavagem Almeida et al. (2021)
Gastroprotetor Partes aéreas Oleo essencial Gavagem Bueno et al. (2021)
Hepatoprotetor Partes aéreas Extrato etanolico Gavagem Barbosa et al. (2020)
Cardioprotetor Partes aéreas Extrato etanolico Gavagem Souza et al. (2020)
Antidiabético Partes aéreas Extrato hidroetanélice Oral via dieta ~ Cosenza et al. (2019)
Antioxidante Folhas Extrato aquoso Gavagem Sabir et al. (2017)
Anti-esquistossomo Partes aéreas Extrato de dicloromet Oral por via Oliveira et al. (2014)
Extrato aquoso esofagica

Fonte: Os autores.

Almeida ef al. (2021) avaliaram o efeito anti-inflamatério do extrato aquoso da carqueja
em modelo de inflamagao subcutanea, aguda e cronica, induzida em camundongos e mostraram
que os animais tradados com B. crispa Spreng. tiveram diminui¢do do niamero de linfécitos
sanguineos. Da mesma maneira, Oliveira ef al. (2012) relataram a atividade anti-inflamatoria
do extrato etanolico de partes aéreas da carqueja em ratos induzidos a inflamagao intrapleural,
reforgando o potencial anti-inflamatorio da planta. Ambos os estudos atribuiram tal afeito a

presenca de compostos fenolicos (flavonoides e acidos fenolicos) nos extratos testados.
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No que concerne ao potencial antidiabético da carqueja, o estudo de Cosenza et al.
(2019) avaliou a atividade anti-hiperglicémica de algumas espécies do género, dentre elas a B.
crispa Spreng., em camundongos submetidos a uma dieta rica em carboidratos refinados. A
suplementagao da dieta dos animais com extratos hidroetandlicos de B. crispa provocou uma
redugdo na glicemia, o que pode contribuir para o tratamento da diabetes. Da mesma forma,
Kaut et al. (2018) avaliaram o efeito do extrato hidroetanolico da planta em modelos de ratos
induzidos a diabetes por aloxana, revelando a redugdo de biomarcadores de estresse oxidativo
(substancias reativas ao acido tiobarbiturico e proteina carbonila) e consequente diminuigao do
dano oxidativo causado pela diabetes no organismo, o que pode melhorar, assim, o perfil
metabolico de individuos com a doenga. Nessa conjuntura, estudos atribuiram o potencial
antidiabético (com redugdo da glicemia, triglicerideos e colesterol total) da carqueja a presenga
de compostos fendlicos como a quercetina e os acidos clorogénicos (OLIVEIRA ef al., 2021;
KAUT et al., 2018; ARAUJO et al., 2017; SOUZA et al., 2020; CONSENZA et al., 2019;
OLIVEIRA et al., 2005).

Souza et al. (2020) estudaram a agdo cardioprotetora do extrato etandlico da carqueja
em ratos expostos a fatores de risco (diabetes induzida por estreptozotocina; dislipidemia
provocada por uma dieta rica em colesterol; tabagismo pela exposicdo dos animais a nove
cigarros de tabaco comerciais por 1 h/dia, 5 dias/semana, durante quatro semanas, para doengas
cardiovasculares e evidenciaram a reversao do espessamento da parede da aorta abdominal,
normalizacdo da pressdo arterial e frequéncia cardiaca, além de reducdo da dislipidemia e do
estresse oxidativo, ressaltando a eficacia da planta como um protetor cardiovascular. De forma
semelhante, Mendes ef al. (2021) demonstraram o efeito cardioprotetor do extrato etandlico de
partes aéreas da carqueja em ratos submetidos a fatores de risco para doengas cardiovasculares,
tais como dislipidemia, tabagismo e hipertensdo. Nesse caso, a condi¢do patologica foi induzida
por um procedimento de colocacdo de um clipe de prata na artéria renal, para indu¢do da
isquemia renal. Os resultados indicaram diminui¢do dos niveis de triglicerideos e colesterol e,
também, reducdo do estresse oxidativo cardiaco, hepatico e renal, sugerindo que B. crispa
Spreng. pode ser utilizada no tratamento de pacientes com doengas cardiovasculares e
hepaticas, associadas a multiplos fatores de risco.

Outras doengas cronicas nao transmissiveis também foram avaliadas em estudos in vitro
com a carqueja-amarga. Por exemplo, Nascimento et al. (2017) sugeriram que a planta pode ser
promissora como alternativa para o tratamento da obesidade. Eles demonstraram, em um
experimento in vitro, a capacidade antiadipogénica dos extratos aquosos e metandlicos dos

brotos de B. crispa. Esses extratos foram capazes de atenuar o processo de diferenciacio de
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pré-adipocitos a partir da diminuigdo dos niveis dos fatores de transcrigao adipogénicos, o que
pode contribuir para a perda de peso. Ja Oliveira et al. (2013) avaliaram in vitro o efeito do
extrato etanolico de partes aéreas de B. crispa Spreng. em células de cancer cervical humano e
perceberam a promocgao de apoptose ou necrose destas células, o que demonstrou um potencial
acdo anticancer da espécie.

No que tange a doengas gastricas, estudos tanto com 6leo essencial quanto com extrato
hidroetanolico de B. crispa ja revelaram efeitos gastroprotetores. Por exemplo, Bueno et al.
(2021) estudaram o efeito do oleo essencial de partes aéreas de B. crispa Spreng. contra lesdes
agudas e cronicas de ulcera géstrica induzidas em ratos e concluiram que houve reducdo das
lesdes nos animais tratados com a planta. Outrossim, Livero ef al. (2016) descreveram a eficacia
do extrato hidroetanolico de partes aéreas da espécie para diminui¢do das lesdes de ulceras
gastricas agudas e cronicas em ratos e camundongos. O tratamento com esse extrato gerou a
atenuacdo do estresse oxidativo gastrico, demonstrando o potencial terapéutico da carqueja
como uma alternativa para o tratamento de ulceras gastricas.

Para demonstrar o efeito hepatoprotetor da planta, Barbosa et al. (2020) investigaram a
acdo da carqueja em ratos que foram induzidos ou expostos a fatores de risco (dislipidemia,
diabetes, tabagismo) para doenca hepatica. Esses animais foram tratados com extratos
etanolicos de partes aéreas de B. crispa, o que provocou a reversao dos danos hepaticos, com
melhora da esteatose e diminui¢do do dano oxidativo hepatico. Segundo os autores, esses
efeitos podem ter sido resultantes da atividade dos compostos presentes nesses extratos
etandlicos, como 4cidos fendlicos e flavonoides. O trabalho de Padua ef al. (2014), por sua vez,
observou o efeito protetor do extrato hidroalcoolico de partes aéreas da B. crispa contra danos
hepaticos induzidos por paracetamol em ratos, demonstrando a agao hepatoprotetora da planta
frente a intoxicagdo, como consequéncia da diminui¢do do estresse oxidativo.

Outros estudos demonstraram a aplica¢do da planta no combate a doengas que produzem
estresse oxidativo, tais como o de Sabir et al. (2017), no qual estudou-se in vivo a capacidade
antioxidante de B. crispa, revelando a diminuig¢do da peroxidagao lipidica no cérebro e figado
de camundongos. Igualmente, Paiva ef al. (2015) avaliaram o potencial antioxidante do extrato
hidroalcoolico da carqueja em uma espécie de nematddeo com paralisia induzida, mostrando a
reducdo da producdo de espécies reativas de oxigénio, o que pode ser uma alternativa
promissora para a diminuicdo de estresse oxidativo e sintomas em pacientes com doencas
neurodegenerativas, como o Alzheimer.

Alguns achados validaram a a¢ao da carqueja contra doengas infecciosas e parasitarias,

dentre os quais o de Sahib et al. (2021). Nesse estudo, comprovou-se a a¢ao leishmanicida do
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extrato de acetato de etila das folhas da carqueja em analise in vitro contra o protozoario
Leishmania amazonensis em células de macrofagos, demonstrando a eficicia e possivel
alternativa para o tratamento da leishmaniose. Silva et al. (2021) sugeriram que o0s
monoterpenos e sesquiterpenos, presentes no 6leo essencial da carqueja, foram responsaveis
pela inibi¢dao do crescimento de Candida albicans em anélise in vitro, comprovando o efeito
antifingico da planta e seu potencial uso para o combate da candidiase e de outras infec¢des
fingicas. Para demonstrar a acdo anti-helmintica da planta, Oliveira et al. (2014) realizaram
experimento in vivo com camundongos infectados com Schistosoma mansoni. Os animais
foram tradados com uma unica dose oral por via esofagica do extrato de diclorometano e extrato
aquoso das folhas da carqueja-amarga; foi demonstrada a mortalidade dos parasitas juvenis e
adultos, assim como dos ovos, o que revelou o potencial terapéutico da planta para utilizacao

contra esquistossomose.

4. CONCLUSAO

O presente estudo revisou as informagdes disponiveis na literatura sobre o perfil
quimico e o potencial bioativo da Baccharis crispa Spreng.. Como mostrado, ¢ uma planta
medicinal muito utilizada no Brasil, geralmente na forma de infusdo das suas partes aéreas. A
bioatividade da planta ¢ frequentemente associada aos compostos fenolicos, como flavonoides
e acidos fenolicos, e aos compostos terpénicos, especialmente os monoterpenos oxigenados e
os sesquiterpenos oxigenados. Os compostos relatados como marcadores quimicos (carquejol
e acetado de carquejila) estavam presentes na minoria (38%, n=5) dos 13 estudos, nos quais as
amostras foram identificadas botanicamente, que pode ser explicado pela presenca de alteracdes
climaticas e ambientais e/ou método de extragdo utilizado, os quais influenciam na composi¢ao
quimica das espécies. Os trabalhos relacionados a avaliagdo dos potenciais bioativos da planta
incluiram aqueles que tratavam de seu efeito sobre doencas cronicas ndo transmissiveis,
disturbios gastricos e hepaticos, doencas neurodegenerativas, doengas infecciosas e parasitarias
e doengas que causam estresse oxidativo, envolvendo comumente experimentos pré-clinicos
com as partes aéreas da espécie. Embora existam varios estudos desenvolvidos com B. crispa,
vale ressaltar a necessidade da realizagdo de mais pesquisas referentes a determinagdo da
composi¢ao quimica da espécie, para possivel ampliacao dos marcadores quimicos da planta, e
para validagdo das propriedades bioativas da espécie, especialmente em estudos clinicos, os
quais ndo foram encontrados na literatura. Dessa forma, esses estudos poderiam contribuir para

a utilizacdo mais segura e consciente da carqueja na fitoterapia.
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Resumo

A diabetes mellitus (DM) ¢ uma doenca metabdlica que, atualmente, afeta milhdes de pessoas
no mundo todo; e o uso medicinal de plantas para o tratamento da doenga, ¢ comum entre
populagdes rurais e urbanas. Diante disso, o presente estudo teve como objetivo apresentar uma
revisdo de literatura acerca do uso popular de plantas medicinais pela populagdo brasileira. A
pesquisa caracteriza-se como revisdo narrativa, com busca bibliografica realizada nas bases de
dados PubMed, SciELO, Web Science e Scopus, com inclusdo de trabalhos dos ultimos quinze
anos. Foram levantadas 48 espécies de plantas usadas popularmente para o controle de diabetes.
Ademais, ¢ muito recorrente a pratica da fitoterapia voltado ao tratamento da DM pela
populagio brasileira. E importante a realizagio de mais pesquisas sobre a composi¢do quimica
das plantas antidiabéticas e suas propriedades farmacoldgicas, bem como os efeitos toxicos,
para contribui¢do ao uso seguro e também valorizacdo do conhecimento tradicional associado
as plantas medicinais.

Palavras-chave: Fitoterapia. Diabetes. Atencao a Satde.

Abstract

Diabetes mellitus (DM) is a metabolic disease that currently affects millions of people
worldwide; the medicinal use of plants to treat the disease is common among both rural and
urban populations. Given this, the present study aimed to present a literature review on the
traditional use of medicinal plants by the Brazilian population. The study is a narrative review,
with a literature search conducted in the PubMed, SciELO, Web Science, and Scopus databases,
including studies from the past fifteen years. A total of 48 plant species used in folk medicine
to control diabetes were identified. Furthermore, the use of herbal medicine to treat diabetes is
very common among the Brazilian population. It is important to conduct further research on the
chemical composition of antidiabetic plants and their pharmacological properties, as well as
their toxic effects, to contribute to their safe use and to promote the traditional knowledge
associated with medicinal plants.

Keywords: Herbal Medicine. Diabetes. Health Care.

59



1. Introducio

Diabetes Mellitus (DM) ¢ uma doenga metabodlica, com diversas etiologias, que advém
de varias disfungdes referentes a acdo e/ou secre¢do da insulina, que consiste em um hormonio
produzido pelo pancreas para reverter situagdes de hiperglicemia. O organismo de um individuo
diabético ndo produz ou nao consegue secretar adequadamente a insulina, devido a destruigao
das células beta do pancreas ou a resisténcia dos tecidos a agdo desse hormoénio, o que
desencadeia um quadro de hiperglicemia cronica que pode causar a faléncia de diversos 6rgaos,
como rins, cérebro e coragdo, e provocar outros processos degenerativos cronicos
(CARVALHO et al., 2021; LEMOS et al., 2019; COMAN et al., 2012; XAVIER; NUNES,
2018).

O numero de pessoas diabéticas tem crescido cada vez mais nos ultimos anos, afetando
milhares de pessoas em todo o mundo, tornando-se um sério problema de saude publica. A
diabetes ¢ responsavel pelo desenvolvimento de importantes distirbios cronicos conhecidos na
sociedade moderna, ocasionando indices elevados de morbidade e mortalidade (CARVALHO
et al., 2021; LEMOS et al., 2019; MARMITT et al., 2015; COMAN et al., 2012).

Nesse contexto, no Brasil, uma porcentagem significativa da populacao, tanto urbana
quanto rural, usa plantas medicinais e fitoterapicos como alternativa para o tratamento da DM.
Essas plantas e fitoterapicos apresentam propriedades benéficas, como ag¢do hipoglicemiante,
que podem melhorar as fungdes fisioldgicas do organismo, sendo muito procurados pelos
idosos portadores da doenca (CARVALHO et al., 2021; ANDRADE; MEDEIROS, 2021;
LEMOS et al., 2019; NASRI et al., 2015; COMAN et al., 2012).

Os tratamentos a base de plantas medicinais na saude publica sdo mais baratos e
acessiveis do que os tratamentos a base de medicamentos convencionais. Além disso, contribui
para valorizagdo da agricultura familiar, reduzindo o consumo dos recursos financeiros ptblicos
e possibilitam a melhoria da atencdo a saude da populacdo e a inclusao social (ANDRADE;
MEDEIROS, 2021; CARDOSO et al., 2019). Contudo, os estudos e reflexdes acerca das plantas
medicinais devem avancar, considerando a relevancia da fitoterapia na aten¢do a saude de
pessoas com DM, que fazem uso de fitoprepracdes tradicionais no pais (CARVALHO et al.,
2021; BRASIL, 2019b; ALVARENGA et al., 2017).

Perante o exposto, este estudo buscou fazer uma revisao narrativa sobre a importancia

da utilizagdo popular de plantas medicinais no tratamento de Diabetes mellitus, destacando e
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relacionando os principais aspectos da DM, a relagdo da fitoterapia com a saiude publica e o

levantamento das plantas medicinais antidiabéticas utilizadas pela populagdo brasileira.

2. Metodologia

O presente estudo foi produzido a partir de uma revisdo de literatura narrativa, com
abordagem qualitativa, na qual o levantamento bibliografico foi realizado nas bases de dados
dados PubMed, SciELO, Web Science e Scopus. Foi utilizado para a busca os descritores:
“diabetes mellitus”, “plantas medicinais”, “plantas antidiabéticas”, “fitoterapia”.

Os trabalhos consultados foram artigos cientificos, dissertagdes, teses e documentos
oficiais do governo brasileiro, nos idiomas portugués e inglés, publicados nos ltimos quinze
anos. Foram excluidos do estudo trabalhos de conclusao de curso e resumos de anais. Para a
elaboracdo da pesquisa, foram incluidos estudos que abordavam o uso popular, etnobotanico e
farmacoldgico de plantas medicinais utilizadas no tratamento ou controle da Diabetes Mellitus.

Cabe ressaltar que os nomes cientificos das espécies levantadas neste trabalho foram

atualizados de acordo com a Flora e Funga do Brasil (2026).

3. Resultados e Discussao

3.1 Diabetes Mellitus

Dentre os tipos de Diabetes mellitus mais comuns, tem-se a diabetes mellitus tipo 1
(DM1) corresponde a um percentual de 5 a 10% de todos os casos de DM, sendo mais
frequentemente diagnosticada em criancas e adolescentes, principalmente entre 10 e 14 anos, e
jovens adultos. A DM1 ¢ uma doenca poligénica autoimune associada a destrui¢ao das células
beta pancreaticas, o que causa a curto prazo perda total da capacidade de producdo da insulina
Uma das hipoteses que explicam o desenvolvimento da DM, € a hipotese dos neoautoantigenos
gerados pelo estresse da célula beta pancreatica, propondo que diversos fatores ambientais
inespecificos, como excesso de peso, rapido crescimento, infec¢des, deficiéncias nutricionais,
microbiota intestinal, exposi¢do precoce a alimentos com gluten e estresse psicologico
poderiam produzir exaustdo das células beta pancredticas e, consequente, faléncia por
destruicdo autoimune secundaria. No Brasil estima-se que ocorram 25,6 casos de DM1 por
100.000 habitantes por ano (SBD, 2019; BRASIL, 2019¢).

A diabetes mellitus tipo 2 (DM2), por sua vez, também ¢ uma doenca poligénica e
representa de 90 a 95% de todos os casos de DM; possui etiologia multifatorial, que inclui idade

avangada, fatores genéticos e ambientais, como habitos alimentares ndo saudaveis, inatividade
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fisica, além de obesidade, hipertensao arterial e dislipidemia, que se destacam como os
principais fatores de risco para o desenvolvimento da doenga. Normalmente, a DM2 tem sido
descrita como propria da maturidade, caracterizando-se pela faléncia das células beta e
resisténcia hepatica a insulina; acometendo individuos a partir de 40 anos de idade. Entretanto,
tem ocorrido o aumento da sua incidéncia em criangas, adolescentes € jovens, geralmente
associada a historia familiar e excesso de peso. Além do mais, cerca de 50% dos diabéticos
desconhecem a existéncia da doenga (BRASIL, 2020; SBD, 2019; COSTA et al., 2017).

Os sintomas classicos da DM consistem em politria, polidipsia, polifagia e perda de
peso. O diagnostico da doenca se da a partir de exames para detectar a hiperglicemia, com
valores de glicemia em jejum (8 horas) superiores ou iguais a 126 mg/dL; valores de glicemia
casual (realizada em qualquer hora do dia, independente da ltima refei¢do) superiores ou iguais
a 200 mg/dL em pacientes que apresentam os sintomas cldssicos da doenga; valores de glicemia
superiores ou iguais a 200 mg/dL ap6s 2 horas de uma sobrecarga com 75 g de glicose oral
(teste oral de tolerancia a glicose — TOTG) (CARVALHO et al., 2021; SBD, 2019; BRASIL,
2013).

A diabetes pode levar ao surgimento de complicacdes agudas e cronicas, sendo as
consequéncias agudas mais comuns a cetoacidose diabética, o coma diabético, infecgdes e perda
de consciéncia. As complicacdes cronicas sao categorizadas como distirbios microvasculares
(retinopatia, nefropatia, neuropatia) e macrovasculares (doenca coronariana, doenca
cerebrovascular e doenga arterial periférica) que podem causar morbimortalidade elevada. A
diabetes nao tratada ou tratada de forma inadequada estd associada a uma maior incidéncia de
doencas cardiovasculares e cerebrovasculares, cegueira, insuficiéncia renal e amputagdes de
membros inferiores, além de causar prejuizos para o sistema musculoesquelético, sistema
digestodrio, funcdo cognitiva, saide mental e de também ter relagdo com alguns tipos de cancer.
A DM esté relacionada, ainda, a maiores taxas de hospitalizagdes e a uma frequéncia aumentada
de uso dos servigos de satude. A hipertensao arterial ¢ 2,4 vezes mais frequente nos individuos
com diabetes, chegando a ser 3,8 vezes maior nos individuos com menos de 44 anos de idade.
Vale destacar que a doenca cardiovascular ¢ a principal causa de obito entre as pessoas com
diabetes, abrangendo aproximadamente metade dos obitos por diabetes na maioria dos paises
(GUIMARAES et al., 2021; SBD, 2019; BRASIL, 2013).

O tratamento da diabetes mellitus ¢ centrado na manutenc¢ao da glicemia nos niveis mais
normais possiveis, bem como no controle das complicagdes cronicas da doenga, pela adogao de

habitos de vida saudaveis, como alimentacao saudavel e pratica regular de atividade fisica, além
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da utilizacao de farmacos hipoglicemiantes; no caso da DM1 e em casos mais graves de DM2,
a terapia com insulina ¢ imprescindivel (CARVALHO et al., 2021; BRASIL, 2013).

Muitas pessoas com diabetes tém dificuldades para aderir ao tratamento da doenga, por
influéncia de diversos fatores, tais como baixo nivel de escolaridade, crengas, nao aceitagao da
doenga, entre outros, os quais podem impedir o individuo de adotar mudancgas necessarias para
cuidar de sua saide (BARBOSA et al., 2015). Além do mais, individuos com maior risco de
desenvolver DM2 podem diminuir a taxa de desenvolvimento do diabetes com algumas
intervengoes no estilo de vida (SBD, 2019).

O cuidado nutricional em diabetes mellitus (DM) ¢ uma parte muito importante do
tratamento e das estratégias de mudanca do estilo de vida. As escolhas alimentares promovem
efeito direto sobre o peso corporal e os niveis pressoricos e de lipidios plasmaticos. As
recomendacdes nutricionais devem considerar as preferéncias pessoais dos individuos, tendo
como base uma alimentagdo variada e equilibrada, objetivando manuten¢ao/obtengdo de peso
saudavel, controle da glicemia e adequagdo dos niveis pressoricos e dos niveis séricos de
lipidios (SDB, 2019). Uma alimentag¢do recomendada para pacientes com DM ¢ caracterizada
pela ingestdo maior de alimentos a base de plantas, como frutas, verduras e legumes, além de
cerais integrais, € menor ingestdo de carne vermelha; com baixo teor de colesterol, baixo teor
de gordura saturada e alto teor de fibras, que contribuem para controle da glicemia, melhoria
do peso corporal, redugdo do risco de complicag¢des cardiovasculares, especialmente em DM?2.
Ademais, a manuten¢do de uma perda de peso, associado a pratica de atividade fisica, pode
reduzir a necessidade de medicamentos antidiabéticos e pode retardar a progressdo de pré-
diabetes para DM2 (FRATTARI et al., 2022; ROCHA; FERREIRA, 2021; SDB, 2019).

Outra modificagdo do estilo de vida que € importante no tratamento de todos os tipos de
DM, ¢ a prética de exercicio fisico, de no minimo 150 minutos semanais de exercicio aerobio
(ex.: caminhada répida, corrida, bicicleta, natacdo) ou exercicio resistido (ex.: pesos livres,
aparelhos de musculagao ou uso do préprio peso corporal) de moderada ou elevada intensidade;
0 que colabora para o controle do peso corporal, reducao do risco cardiovascular e promogao
do bem-estar (SBD, 2019).

Combinado com as mudancas de habitos, é necessario a utilizacdo de medidas
farmacoldgicas para o tratamento de DM, com o uso de medicamentos antidiabéticos, prescritos
de acordo com o perfil sintomatico e metabolico de cada paciente; tais fArmacos englobam
biguanidas, secretagogos de insulina, tiazolidinadionas, inibidores da a-glicosidase, analogos
de incretinas, entre outros, que permitem o controle glicémico e redugdo de risco de

complicacdes de curto e médio prazos. Todavia, os medicamentos sintéticos hipoglicemiantes
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podem produzir efeitos colaterais e, nesse sentido, as plantas medicinais antidiabéticas sao uma
alternativa para o tratamento de DM e estdo sendo foco de inimeras pesquisas atualmente

(SOUZA et al., 2021; NASRI et al., 2015; SDB, 2019).

3.2 Plantas medicinais e Atencao a Saude

Desde os primoérdios da humanidade, os homens primitivos ja utilizavam as plantas
medicinais. No Brasil, o uso das plantas de forma medicinal tem sua origem associada as
comunidades indigenas e aos conhecimentos de africanos e europeus que chegaram ao Brasil
na época da colonizagdo. Atualmente, mesmo em capitais de urbanizagdo mais recente, ha
grande prevaléncia do uso de plantas medicinais pela populag@o. Tal utilizacdo consiste na
fitoterapia, que ¢ a utilizagdo de plantas medicinais no combate e prevengao de doengas, tendo
sua origem no conhecimento e uso popular (ANDRADE; MEDEIROS, 2021; GALET et al.,
2019; BRASIL, 2019c; BRASIL, 2011).

Os saberes relacionados as plantas medicinais sao transmitidos por diferentes culturas,
principalmente por meio dos mais velhos ou pelas mulheres. Dessa maneira, os conhecimentos
tradicionais vao sendo repassados de geracdo a geracdo, contribuindo para a manutengdo e
renovacdo deste saber. Outrossim, cerca de 80% dos paises em desenvolvimento utilizam
plantas com finalidades terapéuticas, sobretudo em regides menos favorecidas, ja que parte
significativa dessa populagdo tem acesso limitado aos medicamentos alopaticos e a um sistema
de saude eficiente; entretanto, hd utilizagdo também por pessoas de maior condigdo
socioecondmica, na busca por opgdes terapéuticas mais saudaveis; dessa forma, utilizam as
fitopreparagdes como recurso terapéutico na prevencdo e combate de doengas (ANDRADE;
MEDEIROS, 2021; GUIMARAES et al., 2021; BRASIL, 2019¢; BRASIL, 2011).

A fitoterapia ¢ uma terapéutica muito Util, uma vez que proporciona eficacia e baixo
custo nos programas de atencdo primaria a saude, colaborando para suprir a falta de
medicamentos nos servigos de satde, além da valorizacdo cultural, principalmente em regides
onde ¢ comum o uso de plantas medicinais (IBIAPINA et al., 2014).

Nessa perspectiva, em 2006, no Brasil, foi aprovada a Politica Nacional de Praticas
Integrativas e Complementares (PNPIC) no SUS, a qual abriga a Fitoterapia para apoio e
implementa¢do em todos os niveis de atengdo, com destaque para a atengdo basica, voltada a
promocao, prote¢do e recuperacdo da saude (BRASIL, 2015); também foi aprovada a Politica
e o Programa Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos, buscando garantir para a
populagdo brasileira o acesso seguro € o uso racional das plantas medicinais, com o uso

sustentavel da biodiversidade, o desenvolvimento da cadeia produtiva e da industria nacional
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(BRASIL, 2016). Para mais, em 2009, o Ministério da Saude divulgou a Relagdo Nacional de
Plantas Medicinais de Interesse ao Sistema Unico de Satide (RENISUS) para direcionar e
fortalecer o desenvolvimento de pesquisas acerca de plantas medicinais, bem como a criagao
de fitoterapicos (ANDRADE; MEDEIROS, 2021); em 2011, foi lancada a 12 edi¢ao do
Formulario de Fitoterapicos da Farmacopeia Brasileira para orientar a prescrigdo ¢ uso de
plantas medicinais e fitoterapicos no Brasil (BRASIL, 2021).

O Brasil, com seu amplo patrimdnio genético e sua diversidade cultural, tem um grande
potencial para o desenvolvimento da terapéutica de plantas medicinais aliado ao conhecimento
tradicional; estabelecendo um modelo de desenvolvimento na area de satde e uso de plantas
medicinais e fitoterapicos, priorizando o uso sustentdvel dos componentes da biodiversidade.
Além disso, ha um crescente interesse e iniciativas governamentais, legislativas, académicas e
da sociedade pela insercdo do uso de plantas medicinais nos servigos de atengao a satude, no
sentido de conhecer, legitimar, implementar e regular, para fortalecer a fitoterapia no SUS
(BRASIL, 2016; BRASIL, 2015; MATSUCHITA; MATSUCHITA, 2015; IBIAPINA et al.,
2014).

Ha o registro de mais de 2 mil unidades basicas de saide que disponibilizam plantas
medicinais ou fitoterapicos no Brasil; e a implementagdo da fitoterapia no SUS representa o
resgate cultural do uso medicinal das plantas, onde o conhecimento cientifico e o conhecimento
tradicional se interligam. Para a melhoria e integralidade da atencdo a saude, ¢ importante a
ampliacdo do acesso a servicos relacionados a fitoterapia, com seguranca, eficicia e qualidade
(FERREIRA et al., 2022; BRASIL, 2019b; BRASIL, 2016).

Cabe destacar que o desconhecimento dos profissionais de satide sobre a terapéutica de
plantas medicinais ¢ um fator que determina a falta de mais incentivo ao uso da fitoterapia na
rede publica. Logo, a implementacao de protocolos de orientagdo e capacitagdo de profissionais
habilitados, como médicos, enfermeiros, farmacéuticos, nutricionistas, dentistas, assim como
estudantes da area da saude, para o uso e manejo das plantas medicinais, ¢ primordial para
garantir eficicia e seguranca no uso de plantas medicinais pela populagcio (BARRETO;
OLIVEIRA, 2022; ANDRADE; MEDEIROS, 2021; IBIAPINA et al., 2014).

Além de tudo, as plantas medicinais possuem alto valor agregado para os laboratorios
farmacéuticos, ja que elas sdo provedoras de substancias de alto valor medicinal, uma vez que
alguns tém em sua formula substancias isoladas de plantas e incorporadas na formula. Logo, a
divulgacao de informagdes cientificas relacionadas ao uso de plantas medicinais ¢ fundamental

para a sociedade (ANDRADE; MEDEIROS, 2021).
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As propriedades farmacologicas das plantas medicinais estdo associadas aos seus
compostos bioativos, que sdo substincias provenientes do metabolismo vegetal secundario
encontradas em seus diferentes 6rgdos (folhas, flores, caule, raizes e frutos); geralmente estao
relacionadas aos mecanismos de defesa e de prote¢ao da planta contra fungos, bactérias, virus,
insetos e, ainda, estresses abidticos, como variagdes de temperatura e umidade. As
concentragdes dessas substancias podem variar de acordo com a estacdo do ano, idade e os
diferentes oOrgdos da planta. Muitas dessas substdncias sdo encontradas nas classes dos
compostos fenolicos, terpénicos, alcaloides e esteroides (ANDRADE; MEDEIROS, 2021;
BRITO; PONTES, 2021; GALET et al., 2019; LEMOS et al., 2019; BUENO, 2016).

Contudo, a utilizacdo inadequada de plantas medicinais com fins terapéuticos pode
causar efeitos toxicos, oferecendo riscos a saude. Assim, ¢ de suma importancia o incentivo a
pesquisas relacionadas a avaliagdo da toxicidade de plantas medicinais, para assegurar sua
utilizagdo racional e seguro (BRASIL, 2019a; IBIAPINA et al., 2014).

Dessa maneira, ¢ imprescindivel reforcar a necessidade do conhecimento do uso de
plantas medicinais para o tratamento de doengas, a fim de respaldar a formulagao de novas
politicas publicas, reforgando as que ja existem no ambito do SUS, melhorando a atuagdo dos
profissionais de satide na area e garantindo maior universalizacdo do acesso a essa alternativa
terapéutica, visando a sustentabilidade econdmica e ecoldgica e, ainda, proporcionando a
inclusdo social. Ademais, apesar do grande nimero de pesquisas e estudos com plantas
medicinais, hé falta de investimento para a maior inser¢do e ampliacdo das plantas medicinais
presentes no SUS, visando a promoc¢do em saude publica (FERREIRA et al., 2022;
GUIMARAES et al., 2021; MACHADO; CHAVES, 2018).

3.3 Uso de plantas medicinais antidiabéticas no Brasil

O namero de pessoas com diabetes mellitus no mundo pode superar 628,6 milhdes em
2045, sendo 20,3 milhdes no Brasil, onde individuos de todas as faixas etarias serdo atingidos,
principalmente a faixa etaria de 20 a 44 anos. O aumento da prevaléncia da diabetes esta
relacionado a varios fatores, como transicdo nutricional, sedentarismo, excesso de peso,
crescimento e envelhecimento populacional, além de fatores genéticos, imunoldgicos e
ambientais (BRASIL, 2020; SBD, 2019; BRASIL, 2013).

E preciso destacar que a diabetes tem um relevante impacto econdmico nos paises e nos
sistemas de saude, uma vez que os gastos com a saude dos individuos com diabetes sdo de 2 a
3 vezes maiores do que os gastos com a saude dos individuos sem diabetes. Isso esta relacionado

a utilizacdo mais frequente dos servigos de satde e aos cuidados prolongados necessarios para
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o tratamento das complicagdes cronicas associadas a doenca. A estimativa de despesa com o
tratamento de cada individuo com diabetes pelo Sistema Unico de Satide (SUS) no Brasil é de
US$ 2.108,00 (SBD, 2019).

Muitas plantas medicinais sdo usadas para o tratar diabetes mellitus na medicina popular
no Brasil, seja por tradicdo cultural ou para superar o alto custo dos medicamentos
convencionais e seus efeitos colaterais; sendo que algumas ja fazem parte do RENISUS. Além
disso, as plantas medicinais representam a origem de 25% dos produtos farmacologicos
modernos, como a Metformina (hipoglicemiante oral) que ¢ um medicamento utilizado no
tratamento da Diabetes Mellitus e ¢ derivada da Galega officinales; e tem crescido o interesse
de pesquisadores sobre o conhecimento de substancias das plantas medicinais que contribuem
para a reducdo dos niveis glicémicos em pessoas com DM, especialmente, em um pais com as
dimensdes do Brasil, e com uma cultura popular tio rica (GUIMARAES et al., 2021;
MACHADO; CHAVES, 2018; SBD, 2019).

Nesse cenario, uma variedade de espécies vegetais é utilizada popularmente para o
tratamento de diabetes mellitus em todas as regides do Brasil (CARRIJO; MIRANDA, 2021;
CARVALHO et al., 2021; RODRIGUES; SOBREIRA, 2020; MACHADO; CHAVES, 2018;
VIRGINIO et al., 2018; ALVARENGA et al., 2017; DEFANI; OILVEIRA 2015; MARMITT et
al., 2015; FEUJO et al., 2012; SANTOS et al., 2012; TROJAN-RODRIGUES et al., 2012;
CECILIO et al., 2008; XAVIER; NUNES, 2018), sendo que a maior parte dessas plantas
pertencem as familias botanicas Asteraceae e Fabaceae (Tabela 1), as quais sdo algumas das
familias que apresentam elevado niumero de espécies medicinais, como demonstrado na maioria

dos estudos.

Tabela 1. Plantas medicinais utilizadas popularmente para o tratamento de diabetes mellitus citadas na
literatura.

Familia Espécie Nome popular Parte usada
Asparagaceae Aloe vera (L.) Burm.f. Babosa Folha
Plantaginaceae  Scoparia dulcis L. Vassourinha Raiz
Alismataceae Echinodorus  grandiflorus (Cham. & Chapéu-de- Folha
Schitr.) Micheli couro
Amaranthaceae  Dysphania ambrosioides (L.) Mosyakin & Mastruz Folha
Clemants
Amaryllidaceae  Allium sativum L. Alho Caule (Bulbo)
Allium cepa L. Cebola Caule (Bulbo)
Anacardiaceae Anacardium occidentale L. Caju Casca
Annonaceae Annona muricata L. Graviola Folha
Annona Squamosa L. Salvia Folha
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Apocynaceae Geissospermum laeve (Vell.) Miers Pau-pereira Caule do caule
Aquifoliaceae llex paraguariensis A.St.-Hil Erva-mate Folha
Asteraceae Baccharis crispa Spreng. Carqueja Folha
Achyrocline satureioides (Lam.) DC. Marcela Flor
Artemisia absinthium L. Losna Folha
Taraxacum officinale F.H. Wigg. Dente-de-ledo  Folha
Cynara cardunculus L. Alcachofra Folha
Bidens pilosa L. Picao Haste foliar
Calophyllaceae Calophyllum brasiliense Cambess. Jacareuba Casca do caule
Celastraceae Monteverdia ilicifolia (Mart. ex Reissek) Espinheira- Folha
Biral santa
Crassulaceae Kalanchoe pinnata (Lam.) Pers. Pirarucu Folha
Cucurbitaceae Momordica charantia L. Melao-de-sdo- Folha
caetano
Fabaceae Bowdichia virgilioides Kunth Sucupira Semente
Tamarindus indica L. Tamarindo Folha
Bauhinia forficata Link Pata-de-vaca Folha
Cajanus cajan (L.) Huth Feijao-guandu  Folha
Libidibia  ferrea (Mart. ex Tul.) Pau-ferro Casca
L.P.Queiroz var. ferrea
Lamiaceae Salvia hispanica L. Chia Semente
Ocimum gratissimum L. Alfavaca Folha e flor
Mentha spicata L. Hortela Folha
Lauraceae Cinnamomum verum J.Presl Canela Folha e casca
Linaceae Linum usitatissimun L. Linhaca Semente
Lythraceae Cuphea carthagenensis (Jacq.) J.F.Macbr. Sete-sangrias  Folha e flor
Punica granatum L. Roma Casca do fruto
Malvaceae Luehea divaricata Mart. Acgoita-cavalo  Casca do caule
Meliaceae Carapa guianensis Aubl. Andiroba Casca ¢ 6leo da
semente
Myrtaceae Eucalyptus globulus Labill. Eucalipto Folha
Eugenia biflora (L.) DC. Pedra-ume-cad Folha
Syzygium cumini (L.) Skeels Jambolao Folha
Eugenia uniflora L. Pitanga Folha
Passifloraceae Passiflora incarnata L. Maracuja Folha e casca do
fruto
Phyllanthaceae Phyllanthus niruri L. Quebra-pedra  Planta inteira
Poaceae Cymbopogon citratus (DC.) Stapf Capim-santo Folha
Rubiaceae Morinda citrifolia L. Noni Fruto
Uncaria tomentosa (Willd. ex Roem. & Unha-de-gato  Caule
Schult.) DC.
Simaroubaceae Quassia amara L. Pau-tenente Casca do caule

Simarouba amara Aubl.

Japecanga

Casca do caule
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Vitaceae Cissus verticillata (L.) Nicolson Insulina- Folha
& C.E.Jarvis subsp. verticillata vegetal
Zingiberaceae Curcuma alismatifolia Gagnep. Acafrao Caule (Rizoma)

Referéncias: Carrijo; Miranda (2021); Carvalho et al. (2021); Guimaraes et al. (2021); Rodrigues; Sobreira (2020);
Machado; Chaves (2018); Silva et al. (2018); Xavier; Nunes (2018); Alvarenga et al. (2017); Defani; Oliveira
(2015); Marmitt e al. (2015); Feij6 et al. 2012; Santos et al. (2012); Trojan-Rodrigues et al. (2012); Cecilio et al.
(2008).

O uso das plantas medicinais para o tratamento de DM ¢é comum, principalmente, na
populagcdo feminina e idosa, sobretudo por conta do saber acumulado ao longa da vida
(GUIMARAES et al., 2021; RODRIGUES; SOBREIRA, 2020; SILVA et al., 2018; VIRGINIO
etal., 2018; (ASSUNCAO et al., 2017; DEFANI; OLIVEIRA, 2015; FEIO et al., 2012). Além
disso, de acordo com a Sociedade Brasileira de Diabetes, ha maior taxa de diabetes (9,6%) nos
individuos sem instru¢do ou com ensino fundamental incompleto (SBD, 2019), como
constatado em alguns estudos (RODRIGUES; SOBREIRA, 2020; SILVA et al., 2018;
VIRGINIO et al., 2018; ASSUNCAO et al., 2017; DEFANI; OLIVEIRA, 2015; SANTOS et
al., 2012).

Na maioria das vezes, estas plantas medicinais sdo cultivadas nos proprios quintais ou
adquiridas nos comércios locais (VIRGINIO et al., 2018; DEFANI; OLIVEIRA, 2015; FEIJO
et al., 2012; SANTOS et al., 2012). As folhas sdo as partes mais utilizadas das plantas, e o
consumo ¢ geralmente na forma de infusdo (RODRIGUES; SOBREIRA, 2020; DEFANI,;
OLIVEIRA, 2015; FEIJO et al., 2012; SANTOS et al., 2012).

Das 48 plantas encontradas, 19 estdo presentes na RENISUS, tais como: Aloe vera;
Allium sativum, Anacardium occidentale, Baccharis crispa, Artemisia absinthium, Cynara
cardunculus, Bidens pilosa, Kalanchoe pinnata, Momordica charantia, Bauhinia forficata,
Libidibia férrea, Ocimum gratissimum, Eucalyptus globulus, Syzygium cumini, Eugenia
uniflora, Passiflora incarnata, Phyllanthus niruri, Uncaria tomentosa e Curcuma alismatifolia.

A Bauhinia forficata, conhecida popularmente como pata-de-vaca, destacou-se como a
espécie mais citada em todos os trabalhos pesquisados. Em estudo com humanos, Tonelli et al.
(2022) confirmou a eficiéncia da planta no tratamento de diabetes mellitus tipo 2, pois neste
estudo randomizado com o uso de cépsulas de extrato de folhas de B. forficata, os resultados
mostraram niveis menores de glicose plasmdatica em jejum e hemoglobina glicada nos pacientes
diabéticos, em comparagdao com o grupo placebo, apds quatro meses de ensaio clinico.

Posto isto, tais plantas apresentam-se eficientes no controle da diabetes mellitus, pois
possuem propriedades bioativas, as quais sao produzidas a partir do metabolismo vegetal, que

englobam um grande numero de constituintes quimicos que desempenham efeitos
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antidiabéticos; o que demonstra, dessa maneira, o potencial das plantas como agentes
terapéuticos na prevengdo e tratamento dessa doenca cronica e de suas complicacdes
(CARVALHO et al., 2021; LEMOS et al., 2019; COMAN et al., 2012).

Estudos ja corroboraram que tais plantas reduzem os niveis de glicose sanguinea, a partir
de mecanismos biologicos desencadeados por alguns de seus constituintes quimicos, como
terpenodides, flavonoides e alcaloides, em decorréncia, principalmente, das suas atividades
antioxidantes; o que pode contribuir, desse modo, para o a preven¢do e controle da diabetes
mellitus, assim como das suas complicagdes, além de servir de base para novos agentes
hipoglicemiantes, possibilitando a criacdo de novos farmacos (LEMOS et al., 2019; SANTOS
et al., 2019; CARVALHO et al., 2021; VIRGINIO et al., 2018; BUENO, 2016; NASRI et al,
2015; COMAN et al., 2012).

Estes fitoquimicos presentes nas plantas contém potencial medicinal, uma vez que
apresentam atividades farmacoldgicas, tais como efeito antidiabético, antioxidante, anti-
inflamatorio, anticancerigeno, entre outros, podendo ser usados para tratar e reduzir os riscos
de desenvolvimento de doencgas cronico-degenerativas como a diabetes mellitus (ANDRADE;
MEDEIROS, 2021; CARDOSO et al., 2019; GALET et al., 2019; LEMOS et al., 2019;
BUENO, 2016; CUNHA et al., 2016).

Os mecanismos de agdo dos compostos bioativos com potencial antidiabético
(encontrados em plantas) sdo diversos e envolvem, por exemplo, estimulo as células beta
pancredticas para o aumento da libera¢do de insulina e melhora da captagdo e utilizagdo da
glicose, resisténcia a hormonios que elevam a taxa de glicose; elevagao da sensibilidade e do
numero de sitios receptores de insulina; diminuicao da taxa de digestdo de aglicares complexos,
eliminagdo de radicais livres e resisténcia a peroxidacgdo lipidica (CARVALHO et al., 2021;
LEMOS et al., 2019; ALVARENGA et al., 2017).

No entanto, apesar destes compostos terem potencial como recurso terapéutico, alguns
deles podem causar intoxicagdes, normalmente dependentes da dosagem ingerida, da parte da
planta usada, da forma de preparo e da interacdo com medicamentos alopaticos. Desse modo,
também podem oferecer riscos a saude se utilizados de forma equivocada e continua
(CARVALHO et al., 2021; BRASIL, 2019b; ALVARENGA et al., 2017).

Sendo assim, pelo fato de o diabetes mellitus ser uma doenca cronica prevalente, as
terapias baseadas no uso de plantas medicinais podem ser uma abordagem alternativa ou reforgo
aos tratamentos existentes. Para tanto, a catalogacdo das plantas hipoglicemiantes, bem como
os estudos para identificagdo de substincias bioativas, avaliagdo do potencial antidiabético,

efeitos toxicos e comprovacado da eficacia terapéutica em seres humanos sdo fundamentais, para
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possibilitar suas aplicagdes no tratamento de DM, contribuindo para sua utilizagao de forma
segura ¢ também incentivo a cultura do uso tradicional das plantas medicinais (LEMOS et al.,

2019; MARMITT et al., 2015; COMAN et al., 2012; SANTOS et al., 2012).

4. Conclusao

O diabetes mellitus € um problema de saude publica atual e diversas plantas medicinais
sdo utilizadas na medicina popular para o controle da doenga no Brasil, especialmente por
mulheres e idosos. A literatura destaca que muitas destas plantas possuem efeitos antidiabéticos
resultantes de sua constituicdo de fitoquimicos, que sdo responsaveis por suas acgodes
terapéuticas. Apesar disso, ainda existe uma lacuna entre o uso tradicional das plantas e as
evidéncias clinicas atualmente disponiveis; dessa forma, ¢ de extrema importancia a valida¢ao
cientifica, com realizagdo de novas pesquisas quanto ao levantamento das plantas, composi¢ao
quimica, propriedades farmacologicas e efeitos toxicoldgicos de todas as plantas medicinais
antidiabéticas, visando sua maior inser¢ao nos sistemas de satide publica, com capacitagdo dos
profissionais de saude; para garantir, desse modo, o uso responsavel pela populacio brasileira
e contribuir para a saude dos pacientes com diabetes, além da valorizagao da cultura de

utilizagdo da fitoterapia no pais.
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RESUMO

A Kalanchoe pinnata ¢ uma planta medicinal e alimenticia ndo convencional, comumente
presente nas feiras e mercados da regido amazdnica. Ela faz parte da Relacdo Nacional de
Plantas Medicinais de Interesse ao SUS (RENISUS). A vista disso, este estudo objetivou avaliar
a composi¢ao dos compostos volateis e potencial antioxidante do 6leo essencial, infusdes e
extratos hidroetanolicos das folhas da K. pinnata comercializadas em Belém do Pard. A
aquisi¢ao das amostras in natura ocorreu nos periodos de verao e inverno amazonico, em hortas
da regido metropolitana de Belém. Foram preparados infusdes, extratos hidroetandlicos e
obteve-se também o 6leo essencial das folhas secas ¢ moidas. Foi realizada a indenticagdo ¢
quantificagdo dos compostos volateis do 6leo essencial e das infusdes, além da avaliagdao do
potencial antioxidante infusdes e extratos hidroetanolicos. O rendimento do 6leo essencial
variou de 0,0126 % (amostra do verdo) a 0,0752 % (amostra do inverno). Foram identificados
69 compostos organicos volateis no 6leo essencial e 24 compostos nas infusdes, sobretudo das
classes de ésteres e acidos graxos, com oito compostos presentes tanto nos 6leos quanto nas
infusodes. O teor de flavonoides dos extratos hidroetandlicos foram superiores as infusdes, nas
coletas de verao (213,37 + 43,50) e de inverno (208,76 + 24,82), assim como o atividade
antioxidante. Este estudo apresentou dados inéditos sobre a composi¢do de volateis do 6leo
essencial e das infusdes da Kalanchoe pinnata cultivadas no Brasil, os quais podem contribuir
para o potencial bioativo da planta.

Palavras-chave: Folha-de-pirarucu. Fitoquimica. Antioxidantes naturais.

ABSTRACT

Kalanchoe pinnata is an unconventional medicinal and edible plant commonly found in markets
and street fairs throughout the Amazon region. It is included in the National List of Medicinal
Plants of Interest to the Unified Health System (RENISUS). In light of this, the objective of this
study was to evaluate the composition of volatile compounds and the antioxidant potential of
the essential oil, infusions, and hydroethanolic extracts from the leaves of K. pinnata sold in
Belém, Para. Fresh samples were collected during the Amazonian summer and winter seasons
from vegetable gardens in the Belém metropolitan area. Infusions and hydroethanolic extracts
were prepared, and essential oil was also obtained from the dried and ground leaves. The
volatile compounds in the essential oil and infusions were identified and quantified, and the
antioxidant potential of the infusions and hydroethanolic extracts was evaluated. The essential
oil yield ranged from 0.0126% (summer sample) to 0.0752% (winter sample). A total of 69
volatile organic compounds were identified in the essential oil and 24 compounds in the
infusions, mainly from the ester and fatty acid classes, with eight compounds present in both
the oils and the infusions. The flavonoid content of the hydroethanolic extracts was higher than
that of the infusions in both the summer (213.37 +43.50) and winter (208.76 + 24.82) samples,
as was their antioxidant activity. This study presented previously unpublished data on the
volatile composition of the essential oil and infusions of Kalanchoe pinnata cultivated in Brazil,
which may contribute to the plant’s bioactive potential.

Keywords: Pirarucu leaf. Phytochemistry. Natural antioxidants.

76



1. INTRODUCAO

O uso de plantas medicinais pelos seres humanos ocorre ha milhares de anos e, apesar
do grande avango da medicina alopatica a partir do século XX, continua sendo utilizado no
mundo contemporaneo, especialmente em paises economicamente subdesenvolvidos ou em
desenvolvimento. No Brasil, as plantas medicinais e seus derivados sao amplamente utilizados
como terapéutica alternativa, sobretudo por pessoas portadoras de doengas cronicas nao
transmissiveis (DCNT) (BRASIL, 2019; CARDOSO et al., 2019; VIRGINIO et al., 2018;
BRASIL, 2015).

Nesse contexto, entre as variedades de plantas medicinais utilizadas popularmente no
Brasil, ha a Kalanchoe pinnata (folha-de-pirarucu), que além do seu consumo para fins
alimenticios, possui uso no tratamento de inflamagdes e diversos outros distirbios, fazendo
parte inclusive da Relacdo Nacional de Plantas Medicinais de Interesse ao SUS (RENISUS)
(SILVA; BOEIRA, 2018; GRANDI, 2014). O género Kalanchoe apresenta diversas atividades
bioldgicas associadas com as varias classes de metabolitos secundérios descritos em suas
espécies, por exemplo, os compostos fenolicos (acidos fenolicos, flavonoides e taninos) e os
compostos terpénicos (ANDRADE et al., 2023). Contudo, ainda ha uma lacuna de estudos
quanto a composicdo de compostos volateis do 6leo essencial e das infusdes desta planta,
especialmente sobre espécies cultivadas no Brasil.

O potencial terapéutico/nutracéutico das espécies medicinais estd associado a
constituicdo quimica dessas matrizes; alguns dos compostos bioativos presentes nessas plantas
sao capazes de promover efeitos metabolicos e fisioldgicos benéficos, contribuindo para
manutencdo e melhoria das fun¢des do organismo; sua bioatividade tem potencial para agregar
valor aos seus produtos derivados produzidos pela industria farmacéutica e alimenticia
(TEIXEIRA et al., 2024). Nessa perspectiva, o Brasil, a partir de seu amplo patrimonio genético
vegetal, tem um grande potencial para o desenvolvimento da terapéutica com plantas
medicinais, aliando o conhecimento cientifico ao conhecimento tradicional. E necessario
estabelecer um modelo de desenvolvimento na area de satide para o aproveitamento das plantas
medicinais de forma a priorizar o uso sustentavel desses componentes da biodiversidade
(BRASIL, 2015; BRASIL, 2016).

Diante disso, este trabalho teve como objetivo avaliar a composicao da fragao volatil,
at¢é o momento pouco estudada, e determinar o teor total de flavonoides e o potencial

antioxidante das folhas da espécie Kalanchoe pinnata.
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2. MATERIAL E METODOS

2.1 Amostras

As amostras de Kalanchoe pinnata foram adquiridas in natura (Figura 1), em dois
diferentes “lotes”, nos meses de maio de 2023 (A1, A2 e A3), periodo que € considerado o inicio
do “verdo amazonico”, com diminui¢do do volume de chuvas na regido e dezembro de 2023
(B1, B2 e B3), periodo referente ao “inverno amazdnico”, com aumento do volume de chuvas
na regido, em hortas da regido metropolitana de Belém do Par4, responsaveis pelo
abastecimento das feiras e mercados da capital. A confirmagao botanica da espécie foi realizada
no Museu Paraense Emilio Goeldi, onde foram retiradas somente as folhas das amostras
coletadas, sendo em seguida submetidas a secagem em estufa convencional (FANEM, SP,
Brasil) em temperatura de 70°C, durante quatro dias. Essas amostras secas foram entdo moidas
com o auxilio de um moinho analitico de bancada (Quimis, model 0298A21, Brasil) no
laboratério de Avaliagdo da Composicdo e Aroma de Produtos Alimenticios

(LACAPA/UNIRIO).

Figura 1. Folhas de Kalanchoe pinnata coletadas na regidao metropolitana de Belém. Autora: Jéssica Santos

2.2 Avaliacio do teor de umidade das amostras de kalanchoe pinnata

Para avaliacao do teor de umidade das folhas secas e moidas (p6) de Kalanchoe pinnata
utilizou-se uma balanga de infravermelho da marca GEHACA, modelo IV 2000, Brasil. As
amostras foram analisadas em triplicata a uma temperatura de 105°C. Durante as determinagdes

foram utilizados 2,5 g de cada amostra.
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2.3 Avaliacao da fracao volatil das folhas de Kalanchoe pinnata

2.3.1 Isolamento dos compostos organicos volateis por hidrodestilacao

A fragdo volatil das amostras de Kalanchoe pinnata foi isolada por hidrodestilacdo em
aparelho de Clevenger com base no trabalho de Marques et al. (2022), com algumas
modificagdes. Esse tipo de isolamento permitiu a obtencdo dos o6leos essenciais dessas
amostras. Uma quantidade correspondente a 50 g de folhas secas e moidas sofreu
hidrodestilagao a 100°C por um periodo de 4 horas, com o auxilio de um baldo de 2000 mL
contendo 1000 mL de 4gua destilada. Ao final, a 4gua foi eluida do aparelho de Clevenger e o
0leo essencial foi capturado pela lavagem do sistema com 10 mL de acetato de etila. Esse
extrato foi filtrado apods adi¢do de sulfato de sddio para eliminagdo da dgua residual e o solvente
foi eliminado com um fluxo de N> industrial. Os 6leos essenciais foram armazenados em

temperatura de cerca de -4 C° até a realizacao das analises.

2.3.2 Isolamento da fracdo volatil das infusdes por microextracdo em fase sélida (SPME)

Para o isolamento da frac¢do volatil através da microextragdo em fase solida, as infusdes
foram preparadas adicionando-se 50 mL de 4gua destilada fervente em 5 g de amostra, com
agitacdo manual por dez minutos. Em seguida, o recipiente foi resfriado sob agua corrente a
temperatura ambiente e o extrato sofreu filtragdo a vacuo, sendo posteriormente transferido para
baldo volumétrico de 100 mL, cujo volume foi ajustado com agua destilada para obtencao de
uma concentragdo final de 5% (m/v) (JUNG et al., 2022). Os compostos organicos volateis
foram isolados dos headspaces das infusdes recém preparadas de acordo com o seguinte
protocolo: volumes de 30 mL das infusdes foram transferidos para frascos de vidro de 100 mL
tampados com septo de PTFE/silicone, contendo uma pequena barra magnética para agitacao.
Os frascos foram mantidos a uma temperatura de 60°C por 60 minutos sob constante agitagao,
com uma fibra revestida de 100 pm de dimetilpolissiloxano (100% PDMS; Supelco, EUA)
exposta ao headspace com o auxilio de um Aholder manual (Supelco, EUA) inserido através do
septo. Antes da exposicao da fibra ao headspace, seu pré-condicionamento foi feito a 250°C por
30 minutos no injetor do cromatografo usado nas determinagdes. Posteriormente, a dessor¢ao
dos compostos organicos volateis foi feita a 250°C por 5 minutos no injetor do sistema de

cromatografia a gas, antes do inicio das corridas cromatograficas (JUNG et al., 2022).
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2.3.3 Identificagdo e quantificacdo dos compostos organicos volateis

Para a quantificacdo dos compostos organicos volateis dos 6leos essenciais ou dos
headspaces das infusdes, as analises de cromatografia a gas com detector de ionizagdo em
chamas (CG/DIC) foram realizadas em um cromatégrafo GC-2010Plus (Shimadzu, Japao). Os
compostos organicos volateis foram separados em uma coluna capilar de silica fundida (30 m
x 0,25 mm d.i.) revestida de dimetilpolissiloxano (100%), com espessura de filme de 0,25 um
(SPB-1, Supelco, EUA). A temperatura do forno cromatografico foi programada para aumentar
de 60°C a 240°C a uma taxa de 3°C/minuto. Dessa forma, a corrida cromatografica consumiu
60 minutos. A temperatura do injetor foi fixada em 250°C, enquanto a temperatura do detector
foi mantida em 260°C. O gas hélio foi usado como gas carreador em uma vazdo de 1,0
mL/minuto. Volumes de 1 uL dos dleos essenciais diluidos em 50 pL de acetato de etila foram
aplicados no sistema de CG/DIC em modo de split de 1:50. O tempo de corte do solvente foi
de 5 minutos. No caso do isolamento por SPME, apos a dessor¢ao dos compostos organicos
volateis por 5 minutos no injetor, a injecdo ocorreu em modo de splitless com tempo de
amostragem e tempo de corte do solvente de 1 minuto. Os indices de retencdo dos compostos
na coluna foram estimados pelo método de kovats modificado (VAN DEN DOOL; KRATZ,
1963), com o auxilio de uma mistura de alcanos saturados (Co-Cas, 1.000 pg/mL de cada
componente em hexano) adquirida da Supelco (EUA). No caso da analise por SPME, a mistura
de hidrocarbonetos também passou pelos mesmos processos de isolamento e analise que foram
empregados para a avaliacdo da composi¢ao da fragdo volatil das infusdes. As concentracdes
dos compostos organicos volateis presentes nos 6leos essenciais foram estimadas pela técnica
de normalizagdo de area, enquanto que as concentragdes dos compostos organicos volateis
presentes nos headspaces das infusdoes foram estimadas através do método de padronizagdo
externa, com os padroes passando pelos mesmos processos de isolamento e analise que foram
empregados para a avaliacao da composi¢ao das infusoes.

Para identificagdo desses compostos organicos volateis presentes nos 6leos essenciais
ou nos headspaces das infusdes, as determinagdes foram desenvolvidas em um sistema de
cromatografia a géas acoplado a um espectrometro de massas (CG/EM) do tipo GC-
2010Plus/GCMS-QP2010 da Shimadzu (Japao). A coluna e as condigdes cromatograficas
foram as mesmas descritas para as determinag¢des por CG/DIC. O espectrometro de massas
operou em uma voltagem de ionizacdo de 70 eV, realizando varreduras nos fragmentos na faixa
de 35 a 400 m/z, em ciclos de 3 décimos de segundo. As temperaturas da fonte de ions e da

interface com o CG foram mantidas em 260°C. A identificacdo dos espectros de massas dos
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compostos em analise baseou-se na comparacdo com os dados contidos nas bibliotecas
NIST12.lib e NIST62.1ib, disponiveis no software gerenciador desse sistema de CG/EM. A
identificacdo foi complementada pela comparacdo dos indices de kovats calculados com
aqueles disponiveis na literatura e com a coelui¢do com padrdoes de compostos volateis

disponiveis no laboratorio.

2.4 Avaliacao do teor total de flavonoides e do potencial antioxidante das folhas de K.

pinnata

2.4.1 Preparacao das infusdes das amostras de Kalanchoe pinnata

Cada infusao foi preparada pela infusdo de 1,0 g de amostra em 50 mL de dgua destilada
fervente sob agitacdo durante 10 minutos. Apds resfriamento sob dgua corrente a temperatura
ambiente, cada extrato foi filtrado para balao volumétrico de 100 mL e o volume do balao foi
ajustado com agua destilada para obtengdo de um extrato com concentragao inicial de 1% (m/v),
a partir do qual foram feitas as diluicdes necessarias aos experimentos subsequentes (ABI-

ZAID et al., 2015).

2.4.2 Preparagdo dos extratos hidroetanodlicos (4gua/etanol - 1:1, v/v) das amostras de

Kalanchoe pinnata

Inicialmente foi preparada uma solu¢do hidroetandlica (4dgua/etanol — 1:1, v/v)
misturando-se em cilindro graduado partes iguais de dgua destilada e etanol absoluto (P.A.).
Em seguida, foram adicionados 50 mL dessa solu¢do hidroetanolica a 1,0 g de amostra em um
bécher. A extragdo foi mantida por 10 minutos em um banho de ultra-som. O extrato foi filtado
para baldo volumétrico de 100 mL de forma quantitativa. O volume do baldo foi completado
com a solugdo hidroetanodlica e o extrato foi homogeneizado. Esse extrato tinha concentragao
de 1% ou 10.000 pg/mL. A partir desse extrato foram feitas as dilui¢des necessarias aos

experimentos subsequentes.

2.4.3 Determinacao do Teor Total de Flavonoides (TTFla)

A determinacao do teor total de flavonoides (TTFLA) das infusdes (1%) e dos extratos

hidroetanolicos (1%) foi realizada pelo emprego do método espectrofotométrico (equipamento

EDUTEC EEQ-9023, Brasil) do cloreto de aluminio (NEVES; DE ALENCAR; CARPES,

81



2009). A rutina foi utilizada como composto de referéncia. O TTFla foi calculado a partir de
uma curva de calibracdo de rutina (20, 60, 100, 150, 200, 300, 600 e 1200 mg/L) e os resultados
foram expressos em mg de equivalentes de rutina por litro de infusdo (mg ER/L) ou em mg de
equivalentes de rutina por g de amostra seca (mg ER/g). A absorbancia foi monitorada no

comprimento de onda de 510 nm (A = 510 nm).

2.4.4 Avaliagdo da Capacidade Antioxidante

Para avaliacao do potencial antioxidante das amostras foram utilizados quatro métodos:
o ensaio de avaliacdo do poder redutor total (PRT) de Folin-Ciocalteu, o ensaio com 2,2-difenil-
1-picril-hidrazil (DPPH), o ensaio com 2,2-azino-bis-(3-etilbenzo-tiazolina-6-sulfonato)
(ABTS) e o ensaio FRAP, que mediu a habilidade dos compostos presentes nos extratos de
reduzir o complexo férrico Fe™ — 2.4,6-tripiridil-s-triazina [(Fe™ — (TPTZ).]" para um

complexo ferroso [(Fe™ — (TPTZ).]"?, intensamente azul em meio acido.

2.4.5 Determinagao do poder redutor total (PRT) das infusdes e extratos hidroetanolicos

O PRT das infusdes e extratos hidroetanolicos foi determinado em espectrofotometro
(EDUTEC EEQ-9023, Brasil) pelo emprego do reagente de Folin-Ciocalteu
(GOVINDARAIJAN et al., 2003). O acido gélico foi utilizado como composto referéncia. As
infusdes e extratos hidroetandlicos a 1,0% (m/v) sofreram dilui¢ao para 0,5% (m/v) antes de
serem utilizadas nesta analise. O PRT das infusdes e extratos hidroetandlicos foram calculados
a partir de uma curva de calibracdo de 4cido gélico (1, 5, 10, 25, 50, 100, 300, 600 e 1000 mg/L)
e os resultados foram expressos em mg de equivalentes de acido galico por litro de infusdo (mg
EAG/L) ou em mg de equivalentes de 4cido galico por grama de amostra seca (mg EAG/g). A

absorvancia foi monitorada em A = 760 nm.

2.4.6 Ensaio com o reagente 2,2-difenil-1-picril-hidrazil (DPPH)

O potencial antioxidante das infusdes foi determinado com auxilio de um
espectrofotometro (EDUTEC EEQ-9023, Brasil) pelo emprego do reagente DPPH (SOUZA et
al., 2019). As infusdes e extratos hidroetanolicos foram diluidos com seus respectivos solventes
para as seguintes concentragdes: 1.000, 1.500, 2.000, 2.500 e 3.000 pg/mL. A Clso
(concentracdo da infusdo ou do extrato hidroetandlico que reduz o conteudo de radicais DPPHe
em 50%) foi calculada através de uma curva de regressdo linear. As absorvancias foram
monitoradas em A = 515 nm. O acido galico e a rutina foram utilizados como controles

positivos.
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2.4.7 Ensaio com o reagente 2,2-azino-bis-(3-etil-benzotiazolina-6-sulfonato) (ABTS)

O  potencial  antioxidante  das  infusdes também  foi  determinado
espectrofotometricamente (equipamento EDUTEC EEQ-9023, Brasil) pelo emprego do
reagente ABTS (RUFINO et al., 2007). As infusdes e extratos hidroetandlicos foram diluidos
em seus respectivos solventes (100, 300, 600 e 1000 png/mL) e usados para a produgdo da curva
de atividade antioxidante que viabilizou o célculo da Clso (concentracdo da infusdo ou do
extrato hidroetanolico que reduz o conteudo de radicais ABTS em 50%). As absorvancias foram
monitoradas em A = 750 nm. O Trolox (Acido 6-Hidroxi-2,5,7,8-tetrametilcromano-2-

carboxilico) foi utilizado como controle positivo.

2.4.8 Método FRAP (Ferric Reducing Antioxidant Power)

O potencial antioxidante das infusdes e extratos hidroetandlicos ainda foi avaliado
espectrofotometricamente (equipamento EDUTEC EEQ-9023, Brasil) pelo método FRAP
(Ferric Reducing Antioxidant Power) (RUFINO et al., 2006). As leituras de absorvancia foram
efetuadas a 595 nm. As infusdes ou extratos hidroetandlicos a 1,0% (m/v) sofreram dilui¢des e
as infusdes diluidas (1.000, 1.500 e 2.500 mg/L) foram utilizadas nesta determinagdo. Para fins
de calculo, a curva padrao foi feita com solugdes de sulfato ferroso em diferentes concentragdes
(100, 200, 500, 1.000, 1.500 e 2.000 mg/L). Os resultados foram expressos em uM de sulfato
ferroso por grama de amostra seca (UM FeSO4)/g).

2.5 Analise Estatistica

Todas as anélises estatisticas foram realizadas com o software Graph Pad Prism 6.0. Os
dados obtidos para os parametros avaliados passaram por uma andlise de varidncia (One-way
ANOVA) com pos-teste de Tukey, para avaliacdo da existéncia de diferengas estatisticas
significativas (p < 0,05) entre os grupos. Correlagdes entre os parametros analisados foram

determinadas pelo emprego do teste do coeficiente de correlagdo de Pearson.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Teor de Umidade do p6 das folhas secas e moidas de Kalanchoe pinnata

A Kalanchoe pinnata apresenta um alto teor de dgua em suas folhas. Segundo Pinheiro
e colaboradores (2016), o teor de umidade das folhas frescas dessa planta varia de 81,41 % a

92,97 %. A familia Crassulaceae ¢ caracterizada pela presenca de estruturas especializadas que
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permitem o armazenamento de dgua nas folhas e caules de véarias de suas espécies, pois exibem
folhas suculentas, com tecidos parenquimatosos bem desenvolvidos e cuticulas cerosas e
espessas nas superficies foliares, que minimizam a perda de dgua por evaporacdo (SILVA;
OLIVEIRA, 2024; ANDRADE et al., 2023; MILAD et al., 2013).

E importante destacar que os teores de umidade que estdo sendo apresentados no
presente trabalho ndo estdo associados as amostras in natura recém coletadas, mas sim a essas
amostras apds processamento (secagem e moagem). A secagem desse tipo de amostra costuma
ser uma estratégia comum e frequente para, por exemplo, aumentar o tempo de prateleira desse
tipo de produto, com a reducdo da atividade de 4dgua. O teor de umidade ¢ um relevante
pardmetro fisico-quimico, pois quanto menor o nivel de umidade, menor a chance de
crescimento de bactérias, leveduras ou fungos durante o armazenamento. Esses
microorganismos poderiam tornar o material vegetal imprdprio para o consumo, por exemplo,
devido a producao de substancias toxicas. Além disso, poderiam ocasionar a destruicao e/ou
alteracdo dos compostos biativos pesentes nessas plantas (LATIF et al., 2020; SINGH et al.,
2019; PINHEIRO et al., 2016).

As folhas secas e moidas (pd) de K. pinnata do presente estudo apresentaram teores
médios de umidade de (10,83 £+ 1,02) % (amostras da coleta A) e (10,92 £+ 0,76) % (amostras
da coleta B). Nao houve diferenca estatistica significativa (p > 0,05) entre os dois grupos com
relagdo a esse parametro. De qualquer forma, todas as amostras apresentaram teores de umidade
dentro da faixa de 10 a 12 %, normalmente associada a amostras comerciais de plantas
destinadas a preparacdo de infusdes ou decocgdes (chés), de acordo com a portaria n°® 519, de

26 de junho de 1998, da Secretaria de Vigilancia Sanitaria (SVS) (BRASIL, 1998).

3.2 Composicao quimica da fracio volatil das folhas de kalanchoe pinnata

A fragdo volatil das folhas de Kalanchoe pinnata foi avaliada pelo emprego de dois
diferentes métodos de isolamento: a hidrodestilagdo em aparelho de Clevenger e a micro-
extracdo em fase solida (SPME — solid-phase microextraction). O primeiro método permitiu o
1solamento dos compostos volateis da matriz solida (folhas secas e moidas) e essa fracao volatil
se apresentou na forma de um 6leo essencial. O rendimento de obtengdo desse 6leo essencial
variou de 0,0126 % (amostra A3) a 0,0752 % (amostra B2); ndo houve diferenga estatistica
significativa (p > 0,05) entre as amostras dos dois grupos de coletas (A e B) com relacdo a esse

parametro. Ja o segundo método, a micro-extragdo em fase sélida, permitiu isolar os compostos
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organicos volateis presentes no headspace de infusdes preparadas a partir das folhas secas e
moidas (pd) de Kalanchoe pinnata.

Os compostos organicos volateis constituintes dos 6leos essenciais das amostras de K.
pinnata estao listados na Tabela 1. Considerando todas as amostras analisadas, foram
identificados sessenta e nove (69) compostos organicos volateis. Esses compostos podem ser
divididos em terpénicos (19) e ndo terpénicos (50). No grupo dos compostos terpénicos foram
encontrados um (1) monoterpeno oxigenado, quatro (4) sesquiterpenos, onze (11)
sesquiterpenos oxigenados e trés (3) diterpenos oxigenados. J4 no grupo dos compostos nao
terpénicos foram encontradas as seguintes classes quimicas: ésteres (13 representantes), acidos
graxos (9), cetonas (8), aldeidos (7), hidrocarbonetos (4), alcoois (4), norisoprenoides (2), iso-

cromano (1), fenol (1) e éter (1) (Figura 2).

Tabela 1. Compostos orgénicos volateis presentes nos 6leos essenciais das folhas de Kalanchoe pinnata.

Compostos IKc IKL Al A2 A3 Bl B2 B3
(%) (%) (%) (%) (%) (%)
Benzenoacetaldeido®!d> €A 1009 1009 - - - 0,47 - -
2,6-Dimetil-ciclohexanol?!c 1082 1098 - - - 0,21 - -
1-(4-Metilfenil)-etanonaCet CA 1150 1150 - - - 0,45 - -
Acido octanoicoAC 1170 1170 - - - 0,21 - -
1,3-bis(1,1-Dimetiletil)-Benzeno!id- €A 1238 1245 - -- -- 0,18 -- --
(E,E)-2,4-Decadienal?!¢ 1285 1285 - - -- 0,43 - -
1,2-Diidro-1,1,6-trimetil-Naftaleno™id- CA 1326 1329 0,19 0,82 0,09 0,8 0,12 --
2,6,10-Trimetil-dodecano™id 1336 1344 - - - 0,23 - -
Ylangeno® 1363-1364 1364 -- -- 0,18 -- 0,10 0,04
Dodecanal?ld 1385 1385 - - - 0,60 - -
6-Metil-5-(1-metiletilideno)-6,8-nonadien-2-ona®*t 1392 1389 -- -- 0,02 -- -- --
Cariofileno® 1404 1404 - - - - 0,20 -
2-Etilideno-6-metil-3,5-Heptadienal*'d 1409 1395 0,03 - 0,04 0,19 - -
4-(2,4,4-Trimetil-ciclohexa-1,5-dienil)-but-3-en-2-onaCet 1375-1450 1423 0,15 034 011 252 - 0,03
6-Metil-6-(5-metilfuran-2-il)heptan-2-onaCet 1413-1451 1426 0,09 0,77 0,29 0,66 -- 0,02
NerilacetonaM© 1424-1427 1427 039 321 042 649 051 014
Humuleno® 1437 1437 -- -- -- -- 0,06 --
Epéxido de p-Ionona® 1452-1454 1456 0,04 0,34 -- 0,18 -- 0,02
trans--Tonona® 1455-1457 1455 017 297 028 277 027 0,09
2-TridecanonaCet 1473-1474 1473 0,11 - 0,07 0,49 - -
2,4-di-tert-Butilfenol"- €A 1489-1490 1494 039 085 030 053 014 0,12
(-)-6-Cadineno® 1504 1509 0,03 -- -- -- -- --
Oxido de cariofilenoS? 1520/1521 1521 0,02 - 0,02 - - -
NerolidolS© 1542-1543 1543 0,08 0,47 0,06 0,85 0,10 0,06
Acido dodecanoicoA® 1552-1572 1559 0,01 1,59 0,25 2,03 0,07 0,10
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6,10-Dimetil-3,5,9-undecatrien-2-ona®** 1553 1556 -- -- -- 0,59 -- --
;1(1111::(1) iécs(:g:; do acido 2,2,4-trimetil-3-carboxi-isopropil 1574 1581 0.2 0.65 0.10 _ _ 0.04
4,5-Dimet6xi-6-(2-propenil)-1,3-benzodioxol*t €A 1582-1584 1582 0,09 -- -- -- -- 0,32
LedolS© 1583 1583 -- -- 0,02 - -- --
TridecanolA'® 1586 1586 0,02 -- - - -- --
tau-CadinolS® 1614 1614 -- -- 0,02 - -- --
Alcool de patchoulis© 1626-1627 1625 -- -- 0,06 - 0,20 0,08
a-AcorenolS° 1635 1634 0,03 - 0,04 -- - -
1-Tetradecanol*' 1657-1659 1657 0,03 0,37 0,11 - - -
1-Heptadeceno'i¢ 1673 1673 0,16 - 0,06 -- - -
2-PentadecanonaCet 1675-1677 1675 0,09 0,32 0,07 0,35 - -
Etil-hexil-benzoato®st €A 1678-1680 1674 0,02 0,2 0,02 - -- --
FarnesolS© 1682 1690 - - - 0,48 - -
Acetato de nerolidilS° 1687 1687 - - - 0,46 - -
Tetradecanoato de metila®st 1706 1706 0,05 -- 0,05 0,67 -- -
Pentadecil éster do acido trifluoroacético®st 1719-1720 1717 0,06 0,28 - 0,37 0,04 -
NootkatonaS® 1746 1751 -- 0,57 0,03 - -- --
Acido tetradecanoicoA® 1750-1788 1779 2,26 61,99 0,13 1,55 0,06 2,17
Etil-hexil salicilato®st €A 1778-1777 1769 0,09 -- 0,23 - -- 0,10
Galaxolida'® 1816-1818  1818,5 0,05 -- 0,04 - 0,05 --
Hexahidrofarnesil acetonaS® 1825-1829 1829 0,13 - - - - 0,16
Hexadecanal?! 1835-1836 1835 0,12 -- - - 0,09 --
Acido pentadecanoico® 1844-1872 1860 - 5,08 0,37 4,69 - -
1-HexadecanolAl 1862 1862 0,09 - - - - -
HeptadecanalA'd 1877 1880 - - 0,03 -- - -
2-Heptadecanona®et 1884 1884 - - 0,06 - - -
Farnesil acetonaS® 1887-1897 1895 0,99 10,89 0,74 22,23 1,86 0,84
Palmitato de metila®t 1905-1912 1908 0,32 2,83 0,64 2,22 0,76 0,47
bis(2-Metilpropil) éster do acido 1,2-benzenodicarboxilico 1916 1916 -- -- - - 0,21 --
Isofitol”© 1937-1940 1940 0,27 -- 0,16 1,89 0,16 0,09
Acido n-hexadecanoicoAS 1961-2017 2009 4797  -- -- 3,39 - 57,97
Acido heptadecanoicoA® 2063-2102 2086 0,05 1,81 62,37 - 93,15 0,12
Metil linolenato®st 2070-2086 2084 2,25 -- - - -- 2,82
Acido linoleicoA¢ 2083-2194 2132 25,29 - 2,46 5,31 -- 30,73
Heptadecil acetato®t 2089 2089 0,01 - - - - -
FitolP© 2096-2119 2115 14,79 - 3,71 21,35 - 2,16
Acido oleicoAS 2105 2102 - - - - 031 -
Acido octadecanoicoAS 2175-2219 2200 1,54 - 1,15 9,69 0,43 0,63
Octadecanoato de etila®t 2182 2181 0,02 - - - - -
Linolenato de etila®st 2209 2214 - -- 22,78 - -- --
Acetilcitrato de tributila®st 2227 2224 0,26 - - 0,72 - -
Desidroabietato de metilaP® 2294 2293 0,05 - - - - -
bis(2-Etil-hexil) éster do acido hexanodioico®st 2379 2381 -- -- - 0,18 -- --
OctadecanalA!® 2412-2415 2400 -- -- 0,1 0,25 -- --
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Total 99,19 96,44 9786 96,86 99,00 99,42

A1l - amostras coletadas na horta 1 em maio de 2023; A2 - amostras coletadas na horta 2 em maio de 2023; A3 - amostras coletadas na horta 3 em maio
de 2023; B1 - amostras coletadas na horta 1 em dezembro de 2023; B2 - amostras coletadas na horta 2 em dezembro de 2023; B3 - amostras coletadas
na horta 3 em dezembro de 2023; IKc — indice de Kovats modificado calculado (VAN DEN DOOL; KRATZ, 1963); IKL- indice de Kovats da literatura
obtido nos bancos de dados NIST, PubChem ou Pherobase; Ald — aldeido; CA — composto aromatico; Alc — alcool; Cet — cetona; AG — acido graxo; Hid
— hidrocarboneto; S — sesquiterpeno; MO — monoterpeno oxigenado; N — norisoprenoide; F — fenol; SO — sequisterpeno oxigenado; Est — éster; Et — éter;
IC — iso-cromano. DO — diperteno oxigenado.
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Figura 2. Classes quimicas presentes no 6leo essencial da Kalanchoe pinnata.

Desses cinquenta compostos nao terpénicos, nove podem ser classificados como
compostos aromadticos. Dos sessenta e nove compostos organicos volateis identificados, oito
foram encontrados em todos os 6leos essenciais avaliados: nerilacetona, trans-B-ionona, 2,4-di-
tert-butilfenol, nerolidol, 4cido dodecanico, &cido tetradecanoico, farnesil acetona e o palmitato
de metila. Nao houve diferenca estatistica significativa (p > 0,05) entre as concentragdes
estimadas para esses oito compostos quando os Oleos essenciais das amostras Al, A2 e A3,
coletadas no periodo correspondente ao verdo amazonico, foram comparados aos oleos
essenciais das amostras B1, B2 e B3, coletadas no periodo correspondente ao inverno
amazonico. Em alguns casos, as diferencas de concentragdo de certos compostos mostraram-se
muito grandes dentro do mesmo periodo de coleta, fazendo com que os desvios padrdes
superassem as médias e, dessa forma, a diferenca estatistica entre os grupos ndo pode ser
observada. E o que aconteceu, por exemplo, com a farnesil acetona.

Conforme Santos e colaboradores (2024), a Amazonia brasileira apresenta um regime
de precipitacdo modulado por sistemas atmosféricos dindmicos em escalas micro, meso € em
grande escala. A regido amazonica € caracterizada por apenas duas estagdes: seca e chuvosa.
Com o clima umido e quente, a Amazonia apresenta o maior volume de chuvas de dezembro a
maio, a estacdo chuvosa, € o menor volume de junho a novembro, a estacdo seca. Os outros
meses sdo periodos de transi¢do entre as estacdes. Todavia, estas estacdes podem mudar a

depender dos fenomenos atmosféricos que atingem a regido. Estes autores analisaram a

87



influéncia da sazonalidade sobre os 0leos essenciais da espécie exdtica Pogostemon heyneanus
(patchouli) também cultivada na Amazonia paraense, demonstrando que a composi¢ao do 6leo
essencial da espécie ndo sofreu mudangas significativas pelas variagdes climaticas.

Os compostos organicos volateis majoritarios da amostra Al foram o acido n-
hexadecanoico (47,97 % do contetido desse 6leo essencial), o 4cido linoleico (25,29 %) e o fitol
(14,79 %); para a amostra A2 os compostos majoritarios foram o 4cido tetradecanoico (61,99
%), a farnesil acetona (10,89 %) e o acido pentadecanoico (5,08 %); no caso da amostra A3, os
compostos principais foram o acido heptadecanoico (62,37 %), o linolenato de etila (22,78 %)
e o fitol (3,71 %).

Na amostra B1, os compostos organicos volateis majoritarios foram a farnesil acetona
(22,23 %), o fitol (21,35 %) e o acido octadecanoico (9,69 %); para a amostra B2 os compostos
quantitativamente mais relevantes foram o 4acido heptadecanoico (93,15 %), a farnesil acetona
(1,86 %) e o palmitato de metila (0,76 %); ja na amostra B3 os compostos majoritarios foram
o acido hexadecanoico (57,97 %), o acido linoleico (30,73 %) e o éster linolenato de metila
(2,82 %).

Os ésteres e acidos graxos merecem destaque tanto no aspecto qualitativo, pois sdo dois
dos grupos com maior diversidade de representantes nesses 0leos essenciais, quanto no aspecto
quantitativo, pois possuem representantes incluidos entre os compostos majoritarios das varias
amostras analisadas. Nesse sentido, o fitol e a farnesil acetona também merecem destaque. O
fitol é conhecido por ser um dos principais constituintes dos 6leos essenciais de diversas plantas
como, por exemplo, das espécies Pereskia grandifolia e Pereskia aculeata (ISLAM et al., 2018;
MORAES et al., 2020). Esse diterpeno oxigenado ¢ associado a propriedades antibacteriana
(PEJIN et al., 2015), citotoxica (PEJIN, et al., 2014) e antioxidante (COSTA et al., 2016). O
sesquiterpeno oxigenado farnesil acetona ¢ um produto derivado provavelmente dos
carotenoides fitoeno ou fitoflueno (BARONE et al., 2023).

Outro composto importante presente na maioria das amostras foi ao acido linoleico, que
¢ um acido graxo essencial, ja que o ser humano nao consegue produzi-lo e, assim, 0 mesmo
deve ser consumido através da dieta. Este composto pode promover beneficios a saude, tendo
propriedade anti-inflamatoria e sendo capaz de estimular o bem-estar cardiovascular,
neurolégico e metabodlico; estimula a produgdo de eicosanoides anti-inflamatdrios, regula o
metabolismo lipidico e protege o sistema cardiovascular (MITITELU et al., 2024).

Alguns dos compostos organicos volateis apresentados na Tabela 1 podem contribuir de
forma relevante para o aroma dos 6leos essenciais dos quais fazem parte. A B-ionona, por

exemplo, produto da degradagdo de carotenoides, possui um limiar de odor em agua de 0,007
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pug/L. O limiar de odor ¢ definido como a concentracdo minima de um composto volatil que
pode ser percebida pelo olfato humano. Quanto menor o valor de limiar de odor de uma
substancia, maior sera seu potencial odorifero (MARQUES et al., 2022). Desse modo, mesmo
estando presente em baixas concentragdes, esse composto ¢ capaz de influenciar o aroma dos
Oleos essenciais analisados. O aroma desse composto pode ser descrito como amadeirado, tipo
violeta, frutal, com notas de perfume e de sabdo (BARONE et al., 2023; LIU et al., 2022).

O nerolidol, também presente em todos os 0leos essenciais das amostras de k. pinnata,
possui um limiar de odor em agua que ainda ¢ considerado baixo: 12 pg/L. Seu aroma ¢
associado a notas amadeiradas, de maga, citricas e doces (KIM et al., 2000; CHOI et al., 2002;
TEIXEIRA et al., 2020). O nerolidol ¢ capaz de aumentar a suscetibilidade de microorganismos
a agentes antimicrobianos como, por exemplo, os antibidticos (BREHM-STECHER;
JOHNSON, 2003; SIMOES et al., 2008; KAMATOU; VILJOEN, 2010). Os estudos realizados
por Van Zyl e colaboradores (2006) e Kamatou; Viljoen (2010) mostraram que esse composto
terpénico ¢ um inibidor eficiente do crescimento de S. aureus, B. cereus, E. coli e C. albicans.
O nerolidol ¢ capaz de interferir no desenvolvimento da maldria pela inibi¢ao da biossintese de
glicoproteinas (LOPES et al., 1999). Ele inibiu o crescimento do Plasmodium falciparum com
uma atividade (Clso = 0,20 mg/L) superior a observada para a quinina (VAN ZYL et al., 2006).
Esse composto organico volatil também possui potencial antioxidante (VAN ZYL et al., 2006).

O presente estudo € o primeiro do Brasil a analisar a composi¢ao volatil da K. pinnata,
pois a revisdo da literatura sobre a fragcdo volatil ndo indicou a existéncia de estudos
desenvolvidos no Brasil que tratassem da composi¢do quimica dos seus 6leos essenciais. Em
contrapartida, na mesma espécie cultivada na Venezuela (OBREGON-DIAZ et al., 2019), foi
identificado 19 compostos organicos volateis como constituintes de seu o0leo essencial obtido a
partir de suas folhas frescas; o tinico composto em comum com as amostras do presente estudo
foi o 4cido hexadecanoico. O fato desse estudo ter sido conduzido com as folhas frescas pode
explicar, pelo menos em parte, essa diferenga de perfil observada.

Um outro estudo, conduzido com amostras da Asia, verificou a composi¢do do 6leo
essencial do po (folhas secas e moidas) da K. pinnata (ABDULRAHMAN, 2022). Nesse estudo
foram encontrados cinco compostos que também foram identificados na presente pesquisa:
ledol, 1-hexadecanol, 6xido de cariofileno, tau-cadinol e fitol. Compostos como o acido
hexadecanoico ¢ o acido octadecanoico também foram encontrados na fracao volatil de outras
espécies da familia da K. pinnata (Crassulaceae). Por exemplo, na planta medicinal Rhodiola

algida foi descrita a existéncia de ambos os compostos no 6leo essencial extraido de suas raizes,
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com o acido hexadecanoico sendo indicado como o composto majoritario (ZHUMAGUL et al.,
2023).

A composic¢do da fracdo volatil isolada do headspace das infusdes das amostras secas e
moidas de K. pinnata ¢ apresentada na Tabela 2. Em fun¢ao do tipo de isolamento empregado
(SPME), os compostos organicos volateis contidos nesta tabela tém potencial para estarem
associados com a primeira impressdo odorifera relacionada as infusdes dessa erva. Neste caso,
foram identificados 24 compostos organicos volateis considerando as infusdes de todas as
amostras analisadas. Sete desses compostos estavam presentes em todas as amostras analisadas:
isobutil éter do 4acido 2,2.4-trimetil-3-carboxi-isopropil pentanoico, tributil fosfato,
tetradecanoato de metila, 2-etil-hexil-salicilato, homosalato, thunbergol e 1-octadecanol. Nao
houve diferenca estatistica significativa (p > 0,05) entre as concentragdes estimadas para esses
sete compostos quando as amostras Al, A2 e A3, coletadas no periodo correspondente ao verao
amazonico, foram comparadas as amostras B1, B2 e B3, coletadas no periodo correspondente

a0 inverno amazonico.

Tabela 2. Compostos orgénicos volateis presentes nas infusoes de Kalanchoe pinnata.

Al A2 A3 B1 B2 B3

Compostos IKe IKL
(pg/mL)  (png/mL)  (ug/mL) (pg/mL) (ng/mL)  (pg/mL)

Isobutil éster do acido 2,2,4-trimetil-3-carboxi-

isopropil pentanoico® 1577 1581 9,48 4,67 7,45 5,65 6,02 7,11
Tributil fosfatoCOr Est 1615 1615 0,14 0,09 0,12 0,12 0,13 0,12
Alcool de patchouliS® 1628 1625 - - - 0,03 0,01 -

a-AcorenolS© 1635 1583,4 -- - 0,01 0,01 - 0,02
a-BisabololS© 1641-1642 1646,4 -- -- -- 0,01 0,01 --

1-Tetradecanol*' 1658 1658 - 0,04 0,03 0,03 - 0,03
Etil-hexil benzoato®st 1678-1679 1674 - 0,02 0,03 0,01 0,03 0,03
1-Iodo-dodecanotidHa 1697 1644 - - - - - 0,01
Tetradecanoato de metila®st 1707-1708 1726,2 0,14 0,12 0,10 0,16 0,09 0,15
Acido tetradecanoico’® 1750 1750 -- - - 0,04 - --

2-Etil-hexil salicilato®st CA 1775-1777 1769 023 0,18 020 0,28 020 051
Isopropil miristato®st 1809-1811 1812 - 0,02 0,03 0,03 0,02 0,04
Galaxolida'® 1814 1818,5 -- 0,05 0,06 0,05 0,10 0,15
HomosalatoFst CA 1851-1855 1903,8 0,50 038 0,39 0,57 033 075
1-Hexadecanol*'® 1860-1861 1861 - 0,09 0,05 0,06 0,05 0,05
Farnesil acetonaS® 1887 1886 - - 0,12 0,06 0,04 0,01
Acido n-hexadecanoicoAS 1946-1949 1946 -- 0,14 0,09 0,17 0,40 0,10
Juvabionas® 1971-1972 2017 0,08 0,09 0,10 0,16 0,15  --

Thunbergol® 2024-2025 2032 023 034 024 031 0,18 023
1-Octadecanol®' 2063 2063 0,11 0,23 0,11 0,55 0,44 0,21
7.,7-3,13-Octadecedien-1-olA' 2066 2065 - - 002 - - -
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Metil linolenato®st 2069 2069 - - 0,07 - 0,02 0,01

FitolP© 2093-2094 2091 -- -- 0,02 -- 0,01 --

Acido linoleicoAS 2110 2111 -- -- -- -- 0,01 --

A1l - amostras coletadas na horta 1 em maio de 2023; A2 - amostras coletadas na horta 2 em maio de 2023; A3 - amostras
coletas na horta 3 em maio de 2023; B1 - amostras coletadas na horta 1 em dezembro de 2023; B2 - amostras coletadas na
horta 2 em dezembro de 2023; B3 - amostras coletadas na horta 3 em dezembro de 2023; IK¢ — indice de Kovats modificado
calculado (VAN DEN DOOL; KRATZ, 1963); IKL- indice de Kovats da literatura obtido nos bancos de dados NIST,
PubChem ou Pherobase; Est — éster; COF — composto organofosforado; SO — sequisterpeno oxigenado; Alc — alcool; HidHa
— hidrocarboneto halogenado; AG — acido graxo; IC - iso-cromano; DO — diperteno oxigenado.

Quinze dos compostos organicos volateis encontrados nos headspaces das infusdes de
K. pinnata também estavam presentes nos 6leos essenciais desta planta: isobutil éter do acido
2,2, 4-trimetil-3-carboxi- isopropil pentanoico, alcool de patchouli, a-acorenol, 1-tetradecanol,
etil-hexil benzoato, tetradecanoato de metila, acido tetradecanoico, 2-etil-hexil salicilato,
galaxolida, 1-hexadecanol, farnesil acetona, acido n-hexadecanoico, metil linolenato, fitol e
acido linoleico. Isso mostra que o processo de infusdo das folhas secas € moidas de K. pinnata
¢ capaz de arrastar, mesmo que em pequena quantidade, alguns dos compostos constituintes dos
0leos essenciais das folhas desta planta para a bebida.

Os componentes isolados por SPME dos headspaces das infusdes de K. pinnata podem
ser divididos em compostos terpénicos (7) e ndo terpénicos (17). O grupo dos compostos
terpénicos ¢ representado por sesquiterpenos oxigenados (5) e por dipertenos oxigenados (2).
Ja o grupo dos compostos ndo terpénicos ¢ formado por substancias pertencentes as seguintes
classes quimicas: ésteres (8), alcoois (4), acidos graxos (3), hidrocarboneto halogenado (1) e
isocromano (1) (Figura 3). Mais uma vez, o grupo dos ésteres merece destaque, tanto no aspecto
qualitativo quanto no aspecto quantitativo. Esse grupo contém o composto organico volatil
majoritario encontrado nos headspaces das infusdes das folhas de K. pinnata: o isobutil éster
do acido 2,2,4-trimetil-3-carboxi-isopropil pentanoico. Além disso, € o grupo que apresenta a
maior variedade de componentes, tendo inclusive um composto organofosforado e dois

compostos aromaticos derivados do 4cido salicilico.

91



¥ Nio terpénicos

8
7 Terpénicos
. 6
L 5
=
£ 4
g 3
&
2
: 77
0
& 3 & G & o ®
c»*““‘ G@@ ‘<<§‘°& w&* & G@& < &
5 i * F
,,0% R o ?gt@ o\\& &
7 S
(‘fﬁp -&(} ‘c‘#‘
& & &
ey 9 S
o \é\‘b

Figura 3. Classes quimicas presentes nas infusdes de Kalanchoe pinnata.

Sao escassos os estudos acerca da composi¢cdo de compostos volateis dos extratos de K.
pinnata, sobretudo em imfusdes (extratos aquosos). Saravanan et al. (2020) analisaram a
composicdo de volateis do extrato etandlico das folhas da espécie e identificaram oito
compostos, entre os quais o fitol e o dcido palmitico (adcido hexadecanoico) que também foram
encontrados no headspace de algumas das infusdes analisadas no presente estudo. Esses dois
compostos e o acido oleico também foram encontrados nos dleos essenciais de algumas das
amostras de K. pinnata do presente estudo.

Em pesquisa realizada na Europa (ZAWIRSKA-WOJTASIAK et al., 2019), foi
analisada a fragdo volatil por SPME das folhas e dos sucos das folhas da K. pinnata. Um total
de 29 compostos volateis foram identificados, considerando todas as matrizes analisadas. No
entanto, nenhum desses compostos foi identificado nas infusdes de K. pinnata do presente
estudo. Isso pode estar associado ao fato das fibras de SPME serem distintas e, portanto,
possuirem caracteristicas de isolamento bem diferentes.

No trabalho de Zawirska-Wojtasiak e colaboradores (2019), a fibra utilizada foi a
Carboxem-PDMS (Supelco, EUA) de 75 um que ¢ especializada na adsor¢do de compostos
volateis de baixo peso molecular. A fibra de 100% PDMS de 100 um (Supelco, EUA), utilizada
no presente estudo, ¢ recomendada para analitos apolares de maior peso molecular e
semivolateis. Além disso, Zawirska-Wojtasiak e colaboradores (2019) utilizaram uma coluna
cromatografica de caracteristica polar do tipo Supelcowax-10 (Supelco, EUA), enquanto no
presente estudo o trabalho foi desenvolvido com uma coluna apolar SPB-1 (Supelco, EUA).

Diferencas entre os perfis de compostos volateis de amostras naturais podem ser
explicadas, por exemplo, pela disponibilidade hidrica, incidéncia de radiagdo solar, periodo de

coleta, condigdes climaticas, salinidade do solo e herbivoria. Além disso, a idade e os diferentes
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orgaos da planta também afetam a quantificacdo e a propor¢ao destes metabolitos. Tecidos
vegetais mais novos, por exemplo, geralmente sdo maiores produtores desses compostos
(HELDT; PIECHULLA, 2011; BUENO, 2016; ZHOU et al., 2017; LI et al., 2021). Esses
fatores podem interferir no metabolismo secundario da planta, provocando variagcdes na
composi¢ao de varios de seus constituintes.

Avaliando o perfil de compostos volateis dos 6leos essenciais e dos headspaces das
infusdes de k. pinnata, foi possivel perceber que as principais diferencgas, tanto qualitativas,
quanto quantitativas, estavam associadas a origem das amostras, ou seja, a horta de onde foram
coletadas. A influéncia do periodo de coleta (inverno ou verao amazonico) sobre o perfil de
volateis dessas amostras nao se mostrou clara, pois ndo foi possivel, por exemplo para os
compostos presentes em todas as amostras, observar diferengas estatisticas significativas de
concentragdo entre esses dois grupos (amostras coletadas no inverno amazonico X amostras
coletadas no verao amazonico).

Nesse cenaio, vale destacar que alguns desses compostos organicos volateis,
provenientes do metabolismo secundario da planta, exercem fungdes ecoldgicas e fisiologicas
importantes como, por exemplo, agcdo atratora de polinizadores, participacdo em estratégias de
protecdo contra a herbivoria, formagao de pigmentos fotossintéticos e agao hormonal. Por conta
disso, tais metabdlitos podem colaborar com uma grande diversidade de a¢des farmacoldgicas
(HELDT; PIECHULLA, 2011; ZHOU et al., 2017, ANDRADE; MEDEIROS, 2021; LI et al.,
2021).

3.3 Teor de Total de Flavonoides (TTFla) e potencial antioxidante das infusées e extratos

hidroetanolicos das folhas de K. pinnata

Os valores médios para o teor total de flavonoides (TTFla) e para o potencial
antioxidante (expresso como poder redutor total (PRT), Clsomppn), ClsoaTs) € como poder de
redugio de ions Fe** (FRAP) das infusdes e extratos hidroetanodlicos das folhas secas e moidas

(po) de K. pinnata sao apresentados na Tabela 3.
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Tabela 3. Teor total de flavonoides (TTFla) e potencial antioxidante (PRT, DPPH, ABTS e FRAP) das infusdes e
extratos hidroetandlicos de Kalanchoe pinnata.

TTFla TTFla PRT PRT FRAP
Amostras (mgER/®) (mgER/L) (mgEAG/g) (mgEAG/L) Clsopppn (ng/mL) Clsoarts (ng/mL) (WM FeSO4/g)

IA 17,31 £0,83% 173,15£8,34* 14,11 £4,05° 141,12 +40,50° 1.714,05 £ 337,07*® 628,02 + 182,36 370,71 + 144,63*

IB 14,34 +£0,73* 143,46 £7,36° 11,46 +0,94*° 114,62 +9,46* 2.102,97 +266,32* 1.011,34 +179,03" 236,62 + 37,79?
HEA 21,33 +4,35® 213,37 £43,50° 11,24 +1,79* 112,46 + 17,94* 1.863,52 + 238,81*® 516,36+ 115,63 275,5+35,91°
HEB 20,87 £2,48" 208,76 £24,82% 14,77 +0,72* 147,72 +7,23* 1.620,67 +152,66° 506,06 +40,27* 416,49 +201,64*

IA — infusdes das amostras da coleta A (maio de 2023); IB - infusdes das amostras da coleta B (dezembro de 2023); HEA — extratos
hidroetanolicos das amostras da coleta A (maio de 2023); HEB — extratos hidroetandlicos das amostras da coleta B (dezembro de
2023); TTFla — teor total de flavonoides; PRT — poder redutor total; Clso (concentracdo do extrato capaz de neutralizar 50% dos
radicais DPPH ou ABTS). FRAP- Ferric Reducing Antioxidant Power = poder antioxidante de reducdo de ions Fe’'; mg ER/g —
miligramas de equivalentes de rutina por grama de amostra seca; mg EAG/g — miligramas de equivalentes de acido galico por grama
de amostra seca; Letras sobrescritas diferentes na mesma coluna indicam diferenga estatistica entre os resultados (p < 0,05).

Nao houve diferenca estatistica significativa (p > 0,05) entre as infusdes ou entre os
extratos hidroetandlicos quando o TTFla médio das amostras coletadas durante o verdo
amazonico (coleta A — periodo de diminui¢do do volume de chuva) foi comparado ao TTFla
médio das amostras coletadas durante o inverno amazonico (coleta B — periodo de aumento do
volume de chuva). Também ndo houve diferenga estatistica significativa (p > 0,05) que
permitisse atribuir as solu¢des hidroetandlicas maior poder extrator de flavonoides do que o das
infusdes, nas condi¢des especificas de extracdo empregadas no presente estudo.

Os conteudos totais de flavonoides das infusdes e dos extratos hidroetanolicos de K.
pinnata do presente estudo mostraram-se numericamente inferiores ao observado por Chibli
(2013) para o TTFla médio dos extratos etandlicos das folhas dessa planta (42,10 = 0,20 mg
ER/ g de amostra seca). O TTFla médio das amostras de K. pinnata, considerando todos os
extratos (infusdes e extratos hidroetanolicos) analisados, foi de (18,46 + 3,28) mg ER/g de
amostra seca. Esse  mostrou-se proximo do conteudo total de flavonoides [(14,78 + 7,64) mg
de ER/g de amostra seca] das infusdes de uma outra erva medicinal conhecida como pata-de-
vaca (Bauhinia forfitaca), produzidas a partir de amostras de referéncia e comerciais originarias
do estado do Rio de Janeiro (JUNG et al., 2022).

Por outro lado, o TTFla médio dos extratos das amostras de K. pinnata do presente
estudo mostrou-se numericamente superior ao observado para as infusdes da carqueja
conhecida como Baccharis myriocephala [(11,58 = 1,25) mg de ER/g de amostra seca]
(TEIXEIRA et al., 2024b).

Com relagdo a capacidade antioxidante das infusdes e dos extratos hidroetandlicos das
folhas de k. pinnata, um dos métodos empregados em seu monitoramento foi o de Folin-

Ciocalteu. Esse método ¢ frequentemente utilizado para a determinacdo do teor total de
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compostos fenodlicos de diferentes matrizes. Entretanto, ¢ importante destacar que o teste de
Folin-Ciocalteu mede na realidade o poder redutor total das amostras. Em vista disso, associar
os resultados deste teste exclusivamente a presenca de compostos fendlicos ¢ um equivoco. Isso
pode produzir resultados superestimados para a concentracao desse grupo, visto que outras
substancias com potencial redutor (p. ex.: agucares redutores, vitamina C, carotenoides) podem
contribuir positivamente com o teste. Sendo assim, o teste foi considerado como mais uma
forma de avaliarmos a capacidade antioxidante dos extratos de K. pinnata testados.

Nao houve diferenca estatistica significativa (p > 0,05) entre as infusdes ou entre os
extratos hidroetanolicos quando o PRT médio das amostras coletadas durante o verao
amazonico (coleta A — periodo de diminui¢do do volume de chuva) foi comparado ao PRT
médio das amostras coletadas durante o inverno amazonico (coleta B — periodo de aumento do
volume de chuva). Também ndo houve diferenga estatistica significativa (p > 0,05) que
permitisse diferenciar as infusdes dos extratos hidroetanolicos com relagdo as suas capacidades
de extragdo de compostos associados ao PRT.

Pinheiro e colaboradores (2024) encontraram um PRT médio para amostras de K.
pinnata de cerca de 22,86 mg EAG/g de planta seca, valor numericamente superior aos valores
de PRT encontrados para os extratos de K. pinnata do presente estudo. Essas amostras (folhas)
também sofreram extra¢do hidroetanolica (etanol:agua — 1:1, v/v) em condi¢des um tanto
diferentes das empregadas no presente estudo; por exemplo, o tempo de extracao utilizado por
Pinheiro e colaboradores (2024) foi de 30 minutos. Isso pode explicar, pelo menos em parte, o
maior PRT dos extratos avaliados por Pinheiro e colaboradores. Chibli (2013) determinou um
PRT médio para os extratos etandlicos das folhas de K. pinnata de (95,90 = 0,30) mg EAG/g
de amostra seca, valor superior aos valores médios de PRT das infusdes e extratos
hidroetanolicos analisados no presente estudo (Tabela 3).

A capacidade antioxidante (CA) dos extratos de K. pinnata testados também foi expressa
como a concentracao de cada extrato necessaria para neutralizar 50% dos radicais DPPH ou
ABTS (ClsomppH) ou Clsoapts)). Quanto menor € o Clsp de uma solugdo, maior sera seu
potencial antioxidante. A CA dos extratos medida pelo ensaio com o reagente DPPH produziu
valores de Clso que variaram de 1.502,44 pg/mL (IA1) a 2.409,63 ng/mL (IB1). S6 foi possivel
observar diferenga estatisticamente significativa (p <0,05) entre a Clsopppn) média das infusdes
das amostras da coleta B e a Clsopppry média dos extratos hidroetandlicos das amostras dessa
mesma coleta (B). Neste caso, a CA desses extratos hidroetanolicos mostrou-se superior a CA

das infusdes.
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O valor médio de Clsompphy das infusdes de K. pinnata € de (1.908,51 + 345,25) ug/mL.
Esse valor pode ser considerado proximo do valor de Clsompen) [(2.210,00 = 270,00) pg/mL]
estimado para as infusdes de Baccharis myriocephala (TEIXEIRA et al., 2024b). Desse modo,
¢ provavel que as infusdes dessas ervas apresentem potenciais antioxidantes (determinados pelo
uso do reagente DPPH) semelhantes.

A CA antioxidante das infusdes e extratos hidroetandlicos de K. pinnata também foi
determinada pelo teste com o reagente ABTS. Nesse caso, foi possivel observar diferenca
estatisticamente significativa (p < 0,05) entre a Clsoaprs) média das infusdes das amostras da
coleta B e os valores de Clsoasts) médios dos extratos hidroetanodlicos das amostras da coleta
A e da coleta B, com ambos os extratos hidroetandlicos apresentando potenciais antioxidantes
superiores aos das infusdes da coleta B. A CA média, considerando todos os extratos de K.
pinnata analisados, foi representada pelo valor de Clsoapts) de (665,45 +237,12) pg/mL. Esse
resultado mostrou-se bem superior ao valor de Clsoapts) do Trolox (6-hidroxi-2,5,7,8-
tetrametilcromo-2-4cido carboxilico), que foi estimado em 28 pg/mL (MARQUES et al., 2022).

Por ultimo, a CA de cada extrato foi testada pelo método de FRAP. Os valores
associados a2 CA medida por esse método variaram de 209,94 uM de Fe*'/g de amostra seca
(IB1) a 648,93 uM de Fe**/g de amostra seca (HB2). Os potenciais antioxidantes de infusdes e
extratos hidroetanolicos de k. pinnata mostraram-se semelhantes (p > 0,05) independente do
periodo de coleta das amostras.

A avaliagdo dos dados com o auxilio do teste de correlagdo de Pearson mostrou que a
influéncia dos flavonoides sobre o potencial antioxidante dos extratos hidroetanolicos de K.
pinnata pode ser relevante. Observou-se, por exemplo, um elevado coeficiente de correlacao
de Pearson positivo (r = + 0,992, p = 0,081) entre os valores de TTFla dos extratos
hidroetanolicos das amostras da coleta A e seus potenciais antioxidantes medidos por FRAP.

O mesmo pode ser observado pelo emprego do teste de correlagdo de Pearson sobre os
dados produzidos para os extratos hidroetandlicos das amostras da coleta B. Foi possivel
estimar um coeficiente de correlacdo de Pearson positivo elevado (r =+ 0,991, p = 0,086) entre
o TTFla e a CA medida por FRAP. Além disso, calculou-se um coeficiente de correlagao de
Pearson negativo (r = - 0,931, p = 0,238), elevado em moddulo, entre o TTFla e a CA expressa
como ClsoaBTs) para esses extratos hidroetanolicos de K. pinnata da coleta B. Isso indica que
quanto maior € a concentracao total de flavonoides desses extratos hidroetanolicos, menor € seu
valor de ClsoaBTs) €, portanto, maior € sua capacidade antioxidante. Varios estudos corroboram
com a presenca dos flavonoides na K. pinnata e com seu potencial antioxidante (SANTOS;

MOREIRA, 2025; ROMERO et al., 2023).

96



Os flavonoides sao a maior classe de compostos fenolicos vegetais e sao encontrados
principalmente na epiderme de folhas e nas cascas dos frutos e estdo envolvidos na protecao
aos raios UV, pigmentagdo, resisténcia a patdgenos, entre outros. Uma das propriedades desses
compostos ¢ a atividade antioxidante, que ¢ responsavel pelo seu efeito protetor contra radicais
livres, que podem contribuir para prevencdo de diversas doengas (CUNHA et al., 2016;
PEREIRA; ANGELIS-PEREIRA, 2014).

Nesse contexto, os extratos de plantas sdo importantes fontes de antioxidantes naturais,
que podem colaborar para a manutencao da satde e redugdo do risco de doengas. Ademais, as
substancias antioxidantes das plantas podem ser muito uteis na industria de alimentos, na forma
de conservantes, pois muitos, além de serem capazes de prevenir a oxida¢do dos alimentos,
também podem impedir sua deterioracdo por microorganismos, por conta de sua agdo
antimicrobiana; sendo ainda capazes de manter a cor, textura e sabor desses alimentos; por conta
dessas propriedades, eles podem ser uma alternativa interessante aos antioxidantes sintéticos,
que eventualmente sdo prejudiciais a saude (MELO et al., 2025; PETCU et al., 2023).

O consumo dessas plantas pode garantir a Seguranca Alimentar e Nutricional,
promovendo a satde publica e valorizando o conhecimento tradicional (BRASIL, 2022;

CUNHA et al., 2022; FERREIRA et al., 2022).

4, CONCLUSAO

O presente estudo descreveu dados inéditos referentes & composicdo de volateis do 6leo
essencial e de infusdes de amostras de Kalanchoe pinnata cultivadas na Amazonia, coletadas
no verdo e inverno amazonico. O estudo também apresentou dados sobre o teor total de
flavonoides e a capacidade antioxidante dos extratos das folhas dessa planta.

Os resultados revelaram uma consideravel diversidade de compostos volateis,
principalmente os ndo terpénicos, com predominancia de ésteres e acidos graxos, tanto nos
Oleos quanto nas infusdes. A capacidade antioxidante das infusdes e dos extratos
hidroetanodlicos mostrou-se superior a capacidade antioxidante observada para as infusdes. O
teor total de flavonoides teve uma correlagdo positiva com a capacidade antioxidante, ou seja,
quanto maior o teor desses compostos, maior foi a capacidade antioxidante apresentada.

Desse modo, o 6leo essencial, as infusdes e os extratos hidroetandlicos da da k. pinnata
fornecem importantes fitoquimicos com propriedades antioxidantes, que podem colaborar para

bioatividade da espécie.
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Resumo

A carqueja amarga (Baccharis crispa Spreng.) ¢ uma das principais plantas indicadas
pela literatura cientifica para o tratamento do diabetes mellitus tipo 11 (DM2). Apesar disso, 0s
compostos responsaveis por suas propriedades medicinais (por exemplo, acdo hipoglicemiante)
ainda nao foram completamente elucidados. Alguns desses compostos podem estar presentes
nos 6leos essenciais das folhas desta espécie. Dessa forma, o objetivo deste estudo ¢ avaliar o
potencial fitoterapico do 6leo essencial de Baccharis crispa Spreng. no tratamento do DM2. O
perfil quimico do 6leo essencial utilizado no estudo foi estabelecido pelo emprego de técnicas
cromatograficas e espectrométricas. O estudo foi desenvolvido durante 15 semanas com 28
ratos Wistar machos, divididos em quatro grupos de 7 individuos: NDV — ratos ndo diabéticos
tratados com Tween 80 (0,01% em &agua); DV — ratos induzidos ao diabetes e tratados com
Tween 80 (0,01%); NDO — ratos ndo diabéticos tratados com 0leo essencial de carqueja diluido
em Tween 80 (0,01%); DO — ratos induzidos ao diabetes e tratados com 6leo essencial de
carqueja diluido em Tween 80 (0,01%). Os ratos dos grupos NDV e NDO foram alimentados
com dieta normal, enquanto os ratos dos grupos DV e DO foram alimentados com dieta
hiperlipidica/hipercalorica durante 7 semanas. No vigésimo segundo dia, 35mg de
estreptozotocina (STZ) kg™! de massa corporal foram administrados aos ratos dos grupos DV e
DO. Quando necessario, uma nova dose de estreptozotocina foi administrada no vigésimo nono
dia e no trigésimo sexto dia. A partir do quadragésimo nono dia (7 semanas), ambos os grupos
passaram a ser alimentados com dieta normal. A 4gua e as racdes foram oferecidas ad libitum e
o consumo de ambas foi monitorado diariamente. A massa corporal e a glicemia dos animais
foram medidas no 19, 22°, 292 36°, 432, 50°, 57°, 64°, 712, 78% 852, 92°, 100%, 106° dias do
experimento. No ultimo dia do experimento, os ratos foram submetidos a eutanasia e os
seguintes parametros bioquimicos foram monitorados: triglicerideos, colesterol total, HDL
colesterol, albumina, AST, ALT, FA, ureia e creatinina. O 6leo essencial de B. crispa foi capaz
de produzir uma leve reducdo da hiperglicemia dos animais diabéticos. Além disso, esse 6leo
essencial mostrou potencial para ser usado como um agente alternativo para o controle da

hipertrigliceridemia diabética.

Palavras-chave: Baccharis crispa Spreng., Oleo essencial, diabetes mellitus, potencial

hipoglicémico, acao hipotrigliceridémica.

105



1. Introducao

O Diabetes mellitus (DM) consiste em um disturbio metabdlico de origem heterogénea,
caracterizado por hiperglicemia persistente como consequéncia de defeitos na produgao,
secrecdo e/ou agdo da insulina. A glicemia elevada esta associada ao aumento da morbidade,
reducdo da qualidade de vida e representa o terceiro fator mais importante responsavel pela
mortalidade prematura mundial (10,7% das causas) (SBD, 2019; BRASIL, 2013).

Nesse contexto, no Brasil, uma grande parcela da popula¢do faz uso de plantas
medicinais para o tratamento de diversas patologias, dentre as quais o diabetes. Por volta de 80-
90% das pessoas nos paises em desenvolvimento como o Brasil sdo dependentes e utilizam as
plantas medicinais para atender as suas necessidades de Atencdo Primaria a Satde. Esta
utilizagdo tem origem historico-cultural e remete aos periodos que antecedem até mesmo a
colonizagdo pelos portugueses, no século XVI; e, ao longo dos séculos, constituiram as bases
para tratamento de diferentes doengas, através do acimulo de informagdes por sucessivas
geragdes (ANDRADE; MEDEIROS, 2021; BUENO, 2016; BRASIL, 2015).

Estima-se que cerca de 30% das espécies de plantas existentes em todo o mundo
apresentem potencial terapéutico e uma parte dessas plantas tem sido empregada no tratamento
do Diabetes mellitus (CARVALHO et al., 2021; SBD, 2019; BRASIL, 2019).
Aproximadamente 1.200 plantas no mundo possuem potencial antidiabético, com cerca de 200
sendo popularmente utilizadas no controle do diabetes no Brasil (SANTOS et al., 2019).

De acordo com a cultura tradicional brasileira, a carqueja-amarga (Baccharis crispa
Spreng.) ¢ uma das plantas medicinais mais utilizadas para o tratamento do diabetes mellitus
tipo II (DM2). Essa espécie faz parte da lista nacional de plantas medicinais de interesse para o
Sistema Unico de Satide (RENISUS), que contém espécies vegetais com potencial de geragio
de produtos medicinais e fitoterapicos para uso no sistema de satde publica do Brasil (BRASIL,
2008). Entretanto, ha poucos estudos cientificos capazes de confirmar as propriedades bioativas
dessa planta para o combate a obesidade e ao DM2 (OLIVEIRA et al., 2005; SOUZA et al.,
2012) e, praticamente todos estdo associados a extratos aquosos ou produzidos a partir de
solventes organicos como o metanol e o etanol. Sao raros os estudos sobre a utilizagdo do dleo
essencial de Baccharis crispa Spreng. como um ingrediente funcional para o tratamento do
DM?2 (DUQUE et al., 2020). Esse 6leo essencial contém varios compostos terpénicos bioativos

que sdo frequentemente negligenciados, recebendo importancia secundaria como agentes
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fitoterapicos. Esse € o caso, por exemplo, do carquejol, cuja administragao intraperitoneal em
ratos foi capaz de reduzir os niveis de colesterol sanguineo em 5 — 10% (ABREU, 1994).
Dessa forma, o objetivo do presente estudo ¢ avaliar o potencial fitoterapico do 6leo

essencial de Baccharis crispa Spreng. para o tratamento de DM2.

2. Material e métodos

2.1. Oleo essencial de Baccharis crispa Spreng.

Amostras comerciais de oleo essencial de Baccharis crispa Spreng. foram adquiridas da
Lazlo Aromaterapia Ltda, Lot 0814, Brasil. A composi¢do quimica dessas amostras foi

estabelecida antes de sua utilizagdo nos experimentos bioldgicos.

2.1.1. Avaliagdo da composi¢ao quimica dos 6leos essenciais

A avaliagdo da composi¢ao quimica dos 6leos essenciais foi realizada com o auxilio de
um sistema de cromatografia gasosa acoplado a um espectrometro de massas (CG/EM) do tipo
GC-2010Plus/GCMS-QP2010 da Shimadzu, Japdo. A separagdo dos compostos foi feita com
uma coluna apolar de silica fundida SPB-1 (30 m x 0,25 mm d.i.) revestida com dimetil-
polissiloxano (100%) com uma espessura de filme de 0,25 pum (Supelco, USA). O injector
operou a 230°C. O forno cromatografico foi mantido inicialmente a uma temperature de 60°C
por 5 minutos. Depois, a temperatura aumentou de 60 para 120°C em uma taxa 2°C/minuto.
Essa ultima temperatura foi mantida por 10 minutos. Na sequéncia, a temperatura foi
incrementada até 230°C a uma taxa de 5°C/minuto. Essa temperatura final foi mantida por 30
minutos. O gas He foi utilizado como fase mével em um fluxo de 1,0 mL/minuto. O
espectrometro de massas operou a 70 eV realizando varreduras de 30 to 400 m/z em ciclos de
trés décimos de segundo. A temperatura da fonte de ions e da interface com o CG foi mantida
a 240°C. O ¢6leo essencial ndo diluido foi injetado no sistema em um volume de 1 uL em um
split de 1:10. As analyses foram conduzidas em triplicata.

A identificacdo dos compostos presentes nos Oleos essenciais foi realizada pela
compara¢do de seus espectros de massas com os disponiveis nas bibliotecas espectrais
NIST12.1ib and NIST62.lib. Os indices de Kovats modificados (VAN DEN DOOL; KRATZ,
1963) também foram utilizados para a identificacdo dos constituintes dos 6leos essenciais. A
identificagdo foi complementada pela coelui¢do dos 6leos essenciais com padrdes externos
disponiveis no laboratério. A quantificagdo dos compostos foi baseada na técnica de

normlizagao de area.
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2.2. Experimentos biologicos associados ao diabetes mellitus tipo 11

O estudo foi conduzido com a permissao do comité de ética em pesquisa animal da

UNIRIO (CEUA-UNIRIO/2012014-2).
2.2.1. Animais

O estudo foi conduzido durante 15 semanas com 28 ratos Wistar de cerca de 2 meses de
idade gentilmente cedidos pelo biotério da Universidade do Estado do Rio de Janeiro (UERJ,
Brasil).

2.2.2. Racoes utilizadas na alimenta¢ao dos animais

A ragio normal (RN) (NUVILAB® ALIMENTO COMPLETO) foi adquirida da
QUIMTIA S.A. (Parand, Brasil). A racao hiperlipidica (RHL) foi produzida no laboratorio de
Avaliacdo da Composi¢ao e Aroma de Alimentos (LACAPA/IB/UNIRIO) com base em um
trabalho prévio (ESTADELLA et al., 2011). Todos os ingredientes utilizados na produgao dessa
racdo foram moidos previamente. A RHL foi produzida misturando-se a RN com chocolate ao
leite (SICAO, Barry Callebaut, MG, Brazil), amendoim sem casca e sem sal (Nova Geracao
Comestiveis Ltda, Casas Pedro, RJ, Brazil) e biscoito doce (biscoito Maizena®, Industria de
Produtos Alimenticios Piraque S.A., Piraqué, RJ, Brasil) em uma propor¢do de massa de
3:2:2:1.

Um volume de 1,5 L de 4gua potavel foi adicionado a uma massa de 3,0 kg dessa mistura
inicial. A pasta obtida foi moldada em pequenos cilindros (4,0 cm de comprimento x 3,0 cm de
d.i.) através de prensagem manual em dispositivos normalmente utilizados para o prepare de
cafta (Mecanica Edi Ltda Me, SP, Brasil). Depois, esses cilindros foram secos em uma estufa

(FANEM, SP, Brasil) durante 48 houras a uma temperatura de 60°C — 70°C.
2.2.2.1. Analises centesimais das ragdes

A umidade e os contetidos totais de lipidios, proteinas e cinzas das ragdes foram
determinados de acordo com os métodos descritos pela Association of Official Analytical
Chemist (AOAC, 1995). O teor total de carboidratos foi estimado pela diferenca entre 100% e
o somatodrio dos contetidos dos demais componentes (agua, lipidios, proteinas e cinzas). Dessa
forma, o contetudo de carboidratos também inclui o teor total de fibras das ragdes. Para o calculo
do valor energético dessas ragdes considerou-se que cada 1 g de carboidratos é capaz de

produzir cerca de 4 kcal de energia, 1 g de proteinas também produz cerca de 4 kcal de energia
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e 1 g de lipidios gera cerca de 9 kcal de energia.

2.2.3. Protocolo experimental utilizado nos testes com os ratos (plano de intervengao)

O estudo foi realizado durante 15 semanas (105 dias) com 28 ratos Wistar machos
divididos em quatro grupos de 7 individuos: grupo 1 (NDV) —ratos nao diabéticos tratados com
Tween 80 (0,01% em dgua); grupo 2 (DV) — ratos induzidos ao diabetes e tratados com Tween
80 (0,01%); grupo 3 (NDO) — ratos ndo diabéticos tratados com Oleo essencial de carqueja
amarga diluido em Tween 80 (0,01%); grupo 4 (DO) — ratos induzido ao diabetes e tratados
com Oleo essencial de carqueja amarga diluido em Tween 80 (0,01%). As suspensdes entre 6leo
essencial e Tween 80 foram preparadas para permitir a administracdo oral didria por gavagem
de uma concentragdo de 6leo essencial de 20 mg kg™ de massa corporal.

Durante as sete primeiras semanas (49 dias) de indugdo do DM2, os ratos dos grupos
NDV e NDO receberam RN, enquanto os ratos dos grupos DV e DO receberam RHL. No
vigéssimo segundo (22°) dia do experimento, os ratos dos grupos DV e DO receberam, através
de injecdo intraperitoneal, uma pequena dose de estreptozotocina (STZ) (35mg Kg™! de massa
corporal) em tampao citrato (pH = 4.4). Quando necessario, para garantir que a hiperglicemia
se instalaria nos ratos dos grupos DV e DO, uma nova dose de estreptozotocina foi administrada
no vigésimo nono dia e no trigésimo sexto dia. A partir do quadragésimo nono dia (final da 72
semana), os ratos de ambos os grupos (DV e DO) também passaram a ser alimentados com
dieta normal (RN). Esse tipo de alimentacdo foi mantido para todos os grupos até o final do
experimento (105° ou 106° dias).

Durante todo o experimento os animais foram mantidos em caixas plasticas (maximo de
3 animais por caixa), a temperatura ambiente de (24 £ 1) °C e submetidos a um ciclo circadiano
de 12 horas/dia e 12 horas/noite. A dgua e as ragdes foram oferecidas ad libitum e o consumo
de ambas foi monitorado diariamente. A massa corporal e a glicemia dos animais foram
medidas no 1°, 22° 29°, 36°, 43° 50°, 57°, 64°, 71°, 78°, 85° 92° 100° 106° dias do
experimento. No ultimo dia do experimento, os ratos foram submetidos a eutanasia através da
técnica de deslocamento cervical, apos a administracio de tiopental (40 mg kg™ de massa

corporal) por inje¢do intraperitoneal.

2.2.4. Coleta de sangue e analises bioquimicas

O sangue dos animais foi coletado por pun¢ao cardiaca. A partir desse sangue, o soro €
o plasma foram obtidos e usados para a avaliacao dos parametros bioquimicos indicados abaixo.
Para obtencdo de soro, o sangue dos animais (todos em jejum) foi coletado em tubos do tipo
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BD Vacutainer® SST® II Advance® (Cirurgica Estilo Ltda, Ribeirdo Preto, SP, Brasil), que
continham um ativador de coagulagdo (responsavel pela aceleracdo do processo de coagulacio)
em suas paredes internas e um gel separador. Esses tubos eram feitos de plastico e identificados
por uma tampa dourada.

Para a obtencao do plasma, dois diferentes tipos de tubos foram utilizados: tubos BD
Vacutainer® Plus (Cirtrgica Estilo Ltda, Ribeirdo Preto, SP, Brasil), contendo heparina sodica
jateada em suas paredes internas e identificados por tampas verdes, e tubos BD Vacutainer®
(Cirurgica Estilo Ltda, Ribeirdo Preto, SP, Brasil) contendo EDTA Ko (sal dipotassico do acido
etilenodiamino tetracético) jateado em suas paredes internas e identificados com tampas roxas.
Os tudos que ndo continham anticoagulante foram mantidos em posi¢do vertical durante 30
minutos a temperatura ambiente para permitir a formagao dos coagulos, enquanto que os tubos
que continham agentes anticoagulantes foram homogeneizados suavemente para evitar
hemolise. Todos os tubos sofreram centrifugagdo a 3.000 rpm durante 15 minutos em uma
centrifuga refrigerada (NT815, Nova Técnica Industria ¢ Comércio de Equipamentos para
Laboratorio Ltda, Brasil). Os sobrenadantes (soros ou plasmas) de cada tudo foram coletados e
armazenados em tubos do tipo eppendorf de 1,5 mL.

As amostras de sangue foram analisadas em um espectrofotdmetro digital (EEQ-99023,
INCA Tecnologia de Produtos e Servicos Ltda, Brasil) com o auxilio de cubetas de vidro (0,7
mL) ou plastico (1,0 mL). As seguintes analises bioquimicas foram realizadas: (1) glicemia de
jejum, (2) triglicerideos, (3) cholesterol total, (4) HDL colesterol, (5) LDL colesterol, (6) ureia,
(7) creatinina, (8) alanina transaminase (ALT), (9) aspartato transaminase (AST), (10) fosfatase
alcalina (FA) e (11) albumina. O perfil de lipidios dos ratos foi avaliado pela analise dos
parametros bioquimicos 2, 3, 4 ¢ 5; a funcdo renal foi avaliada com base nas analises dos
parametros bioquimicos 6 e 7; a funcdo hepatica foi avaliada com base na andlise dos
parametros bioquimicos 8, 9, 10 e 11. As andlises bioquimicas foram realizadas com o auxilio

de kits enzimaticos comerciais gentilmente doados pela Labtest Diagnodstica S.A. (MG, Brasil).

2.3. Andlise estatistica

Todas as analises estatisticas foram realizadas no software GraphPad Prism 6.0. As
diferencas estatisticas (p < 0,05) entre a composi¢ao proximal das racdes (RN e RHL) foram
avaliadas pelo teste paramétrico t. As andlises estatisticas da glicemia, do consumo de ragdo e
agua e da massa corporal foram realizadas por meio de andlise de variancia agrupada (two-way

ANOVA), com pos-teste de Tukey para comparagdes multiplas entre os grupos. As analises
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estatisticas dos demais parametros bioquimicos foram realizados por analise de variancia de
uma via (one-way ANOVA), também seguida do poés-teste de Tukey. Valores de p < 0,05 foram

considerados estatisticamente significativos.

3. Resultados e discussao

Carquejol e acetato de carquejila sao considerados marcadores quimicos da carqueja
amarga (Baccharis crispa Spreng.) (AMARAL et al., 2010). Entretanto, de acordo com a
literatura, o contetido desses dois compostos terpénicos nos oleos essenciais de Baccharis
crispa Spreng. pode variar substancialmente de uma amostra para a outra. Por exemplo, Couto
(2014) encontrou 0,4 % de carquejol e 19 % de acetato de carquejila na fragdo terpénica da
Baccharis crispa Spreng.. Por outro lado, Santos et al. (2015) ndo detectou carquejol em suas
amostras de Baccharis crispa Spreng. e estimou em 47,04 % a concentragdo de acetato de
carquejila. Por sua vez, Mossi et al. (2015) ndo encontrou acetato de carquejila e calculou um
contetdo de carquejol de 73,4% em suas amostras. Essas diferencas podem ser explicadas por
fatores bioldgicos (por exemplo, variabilidade genética e interagdo com outros agentes
bioldgicos), fatores ambientais (por exemplo, salinidade e acidez do solo, luminosidade,
umidade e temperatura) e por fatores de processamento (por exemplo, periodo de
armazenamento, forma de secagem das folhas, tipo de transporte) (AMARAL et al., 2010).
Essas variacOes também podem ser associadas a uma distribuicdo heterogénea desses
compostos ao longo das estruturas da planta (KARAM et al., 2013).

No presente estudo, a presenga de ambos os marcadores quimicos de Baccharis crispa
Spreng. [carquejol: (0,18 +0,01) % e acetato de carquejila: (49,40 + 2,40) %] sugere que o 6leo
essencial comercial adquirido da empresa Lazlo é realmente genuino. Dezessete (17) compostos
foram identificados como componentes desse 0leo essencial. Esses compostos foram divididos
em quatro grupos: monoterpenos (4 representantes), monoterpenos oxigenados (2),
sesquiterpenos (4) e sesquiterpenos oxigenados (7). O acetato de carquejila foi o composto
majoritario encontrado nesse 6leo essencial. O palustrol (8,03 + 0,20) %, B-elemeno (4,64 +
0,04) %, B-copaeno [(3,91 + 0,47) %, B-eudesmol (3,80 + 0,18) % e B-pineno (3,54 + 0,01) %

também estavam presentes em quantidades relevantes neste 6leo essencial.
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Tabela 1. Composi¢ao quimica do 6leo essencial de Baccharis crispa Spreng.

Nimero Compostos IRL IRL (NIST, Pherobase e Concentracao
(calculado) PubChem) (Med = DP) %
1 b¢B-PinenoM 963 980 3,54+ 0,01
2 be3_CarenoM 1014 1011 1,88+0,14
3 ab<P_Limoneno™ 1017 1031 1,99 +0,10
4 b¢¢is-B-OcimenoM 1037 1040 2,73+£0,13
5 b¢Carquejol™© 1131 1151 0,18 0,01
6 b¢Acetato de carquejilaM© 1299 1294 49,40 + 2,40
7 b¢B-Elemeno® 1377 1375 4,64 + 0,04
8 b¢B-Copaeno® 1459 1416 3,91 £ 0,47
9 >“Elixeno® 1488 1488 2,32+0,26
10 b¢4_Epi-cubedol®°® 1490 1494 1,15+0,24
11 b¢B-Cadineno® 1502 1509 0,96+ 0,13
12 >¢ElemolS© 1530 1534 0,65 £ 0,04
13 bcPalustrolS© 1551 1550 8,03 +0,20
14 b“Espatulenol®© 1569 1572 0,31 +0,01
15 b<Epi-globulol®® 1571 1578 2,93+ 0,14
16 bcLedolS° 1580 1582 2,05+0,13
17 b<B-EudesmolS© 1622 1622 3,80+0,18
Total 90,43

“[dentificado por coeluicio com compostos padrdes; PIdentificado pelos dados de espectrometria de massas; °Identificado pela
comparagdo dos valores de IRL calculados com aqueles das bases de dados disponiveis na Internet (NIST, Pherobase e
PubChem); IRL (calculado) — indice de retengdo linear ou indice de Kovats modificado (VAN DEN DOOL & KRATZ, 1963)
calculado com o auxilio de uma mistura de alcanos (Co-Cas); IRL (NIST, Pherobase and PubChem) — indice de retengao linear
ou indice de Kovats modificado (VAN DEN DOOL & KRATZ, 1963) obtido das bases de dados NIST, Pherobase ou PubChem;
Med — valor médio obtido de andlises em triplicata; DP — desvio padrao; M — Monoterpeno; MO — monoterpeno oxigenado; S
- sesquiterpeno; SO — sesquiterpeno oxigenado.

No que se refere as ragdes, a RHL foi produzida pela mistura da ragao normal com outros
alimentos como o chocolate ao leite, amendoim e biscoito doce. Em teoria, a presenca de
quantidades elevadas de lipidios saturados e gordura hidrogenada (chocolate ao leite e biscoito
doce) e o valor energético mais elevado desses alimentos tém potencial para favorecer o ganho
de massa e provocar dislipidemias. Sendo assim, o consumo elevado e repetitivo desses

alimentos pode aumentar a ocorréncia de DM2 em uma populacdo especifica.
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A andlise centesimal das ragdes empregadas no presente estudo mostrou diferencas
significativas entre a RHL (Tabela 2) e a RN. A principal diferenca entre essas ragdes estd em
seus contetidos de lipidicos, com a RHL apresentando um conteudo de lipidios cerca de 13
vezes superior ao da RN. O valor energético da RHL foi cerca de 1,5 vez superior ao da RN.
Dessa forma, a RHL usada para a inducdo do DM2, em associagdo com as doses de

estreptozotocina, pode realmente ser classificada como uma ragao hiperlipidica e hipercaldrica.

Tabela 2 — Analise centesimal (g/100 g de amostra) das racoes normal (RN) e hiperlipidica (RHL)
(base umida)

Composicao centesimal e valor RN (Med £ DP)  RHL (Med = DP) RHL/RN
energético

Umidade (g/100 g' de rag¢io) 13,25+ 1,452 5,12 +0,04° 0,39
Cinzas (g/100 g' de racio) 6,25 +0,12¢ 3,51+0,15¢ 0,56
Carboidratos (g/100 g' de ragio) 58,29 + 0,70¢ 49,92 +1,51F 0,86
Lipidios (g/100 g' de ra¢io) 1,87 £ 0,088 24,50+ 1,11h 13,1
Proteinas (g/100 g' de ra¢iio) 20,34 + 0,56 16,95 + 0,62 0,83
Valor energético (Kcal/100 g de ragiio) 331,35+ 1,10¢ 487,98 + 17,16 1,47

Em uma linha especifica da tabela, os valores marcados com letras sobrescritas diferenes sdo estatisticamente
diferentes (p < 0,05), de acordo com o teste paramétrico t; RN — racdo normal; RHL — rag@o hiperlipidica; Med —
valor médio obtido de andlises em triplicata; DP — desvio padrao.

Durante as sete primeiras semanas do estudo, os ratos dos grupos NDV e NDO receberam
a RN, enquanto os ratos dos grupos DV e DO foram alimentados com a RHL. No vigéssimo
segundo dia do experimento (22° dia), os ratos dos grupos DV e DO receberam, através de
injecdo intraperitoneal, uma pequena dose de estreptozotocina (STZ) (35mg Kg'! de massa
corporal) em tampao citrato (pH = 4.4). Quando necessario, para garantir que a hiperglicemia
se instalaria nos ratos desses dois grupos, uma nova dose de estreptozotocina foi administrada
no vigésimo nono dia e no trigésimo sexto dia.

Durante os primeiros 35 dias do experimento, a glicemia média de todos esses grupos
manteve-se semelhante, ndo havendo diferenca estatistica entre eles (p > 0,05) com relagdo a
esse parametro (Figura 1). Apds o inicio da administragdo das doses de STZ, a glicemia dos
ratos dos grupos DV e DO comegou a crescer e, a partir do 36° dia do experimento, 0s grupos
NDV e NDO passaram a se diferenciar dos grupos DV e DO de forma estatisticamente
significativa (p <0,05) com relagdo a esse parametro. A glicemia de jejum dos ratos dos grupos
DV e DO continuou a crescer nas semanas seguintes, ficando com valores cada vez mais

distantes da glicemia de jejum dos ratos dos grupos controle (NDV e NDO).
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Figura 1 — Glicemia dos ratos monitorada ao longo do desenvolvimento do protocolo
experimental. NDV — ratos ndo diabéticos tratados com Tween 80 (0,01 % em agua);
DV —ratos induzidos ao diabetes e tratados com Tween 80 (0,01 %); NDO — ratos ndo
diabéticos tratados com 6leo essencial de carqueja diluido em Tween 80 (0,01 %); DO
— ratos induzidos ao diabetes e tratados com 6leo essencial de carqueja diluido em
Tween 80 (0,01 %). Analises estatisticas realizadas utilizando uma analise de variancia
agrupada (two-way ANOVA), com poés-teste de Tukey para comparagdes multiplas
entre os grupos. Fonte: acervo pessoal do autor (2026).

E possivel inferir que a RHL por si s6 ndo foi capaz de provocar a hiperglicemia cronica
caracteristica do diabetes mellitus. Esse resultado ¢ corroborado pelos estudos de Srinivasan e
colaboradores (2005) e de Mu e colaboradores (2006) que indicaram que ratos Sprague-Dawley
alimentados com dieta rica em gordura desenvolviam obesidade, hiperinsulinemia e resisténcia
a insulina, mas ndo desenvolviam uma hiperglicemia significativa. Mu e colaboradores (2006)
também indicaram que uma dose Unica e isolada de estreptozotocina em baixa concentragdo
ndo era capaz de causar hiperglicemia em ratos. A hipdtese ¢ que o modelo usado no presente
estudo tenha causado, através da RHL, uma sensibilizagdo dos ratos dos grupos DV e DO,
desencadeando algum grau de resisténcia a insulina. A combinacao dessa sensibilizagao dos
animais via RHL com o decréscimo da capacidade pancreatica de produzir e secretar insulina,
causado pela administracdo de uma a trés doses de estreptozotocina, levou os ratos dos grupos
DV e DO a desenvolverem uma hiperglicemia cronica clara e permanente, ou seja, a ficarem
diabéticos.

A partir do 49° dia, com a hiperglicemia completamente instalada nos ratos dos grupos
DV e DO (ratos diabéticos), a dieta hiperlipidica desses grupos foi substituida pela dieta normal
(RN), a fim de mimetizar, pelo menos parcialmente, o tratamento dietético ao qual os individuos
com DM2 normalmente sao submetidos. Sendo assim, nas oito semanas seguintes do

experimento, todos os grupos (NDV, NDO, DV e DO) consumiram apenas a RN. Neste
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periodo, a glicemia dos ratos ndo diabéticos permaneceu praticamente constante, nao sendo
possivel diferenciar o grupo NDV do grupo NDO, o que indicou que o 6leo essencial de
Baccharis crispa Spreng. nao foi capaz de interferir na glicemia dos animais em uma condi¢ao
nao patologica.

No caso dos animais diabéticos, comparando o grupo DV com o grupo DO, foi possivel
perceber nos animais tratados com o 6leo essencial de Baccharis crispa Spreng. uma tendéncia
de desenvolvimento de uma hiperglicemia levemente inferior a hiperglicemia desenvolvida
pelos animais tratados com o veiculo (Tween 80). Esse efeito leve, mas potencialmente
benéfico do dleo essencial de Baccharis crispa Spreng., € refor¢ado pelo fato de que a glicemia
dos ratos do grupo DO mostrou-se estatisticamente menor do que a dos animais do grupo DV
no 64°, 85% ¢ 106° dias do experimento. Os valores médios finais das glicemias de jejum dos
ratos dos grupos DV e DO foram 504,50 mg/dL e 362,30 mg/dL, respectivamente, enquanto os
valores médios finais desse mesmo pardmetro observados para os ratos dos grupos NDV e NDO
foram 77,00 mg/dL e 71,00 mg/dL, respectivamente.

Durante as trés primeiras semanas do experimento, o consumo da RHL pelos ratos dos
grupos DV e DO mostrou-se levemente inferior ao da racdo RN pelos ratos dos grupos NDV e
NDO, com diferencgas estatisticas sendo observadas nos dias 1, 14, 15, 18, 19 e 20 (Figura 2).
Esse fenomeno pode estar associado ao maior contetido lipidico e valor energético da RHL, o
que provavelmente induziu maior saciedade nos animais que estavam consumindo essa ragao.
Apos a administra¢do das doses de estreptozotocina, o consumo da RHL por parte dos grupos
DV e DO foi se elevando gradativamente entre o 22° dia e o 49° dia, ficando cada vez mais
similar ao consumo da RN por parte dos ratos dos grupos NDO e NDV. A partir do 49° dia,
quando todos os animais passaram a consumir a RN, os ratos dos grupos DV e DO comegaram
a consumir gradativamente mais racao do que os ratos dos grupos NDV e NDO, com diferengas
estatisticas (p < 0,05) entre diabéticos e ndo diabéticos sendo observadas na maior parte do
tempo. Nos ultimos dias do experimento (102, 103 e 104) foi possivel observar diferenca
estatistica significativa entre os grupos DV e DO com relagdo ao consumo da ragdo, com o

grupo DO consumindo um pouco menos de ragdo (p <0,01) do que o grupo DV.
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Figura 2 — Consumo de ragdo monitorado ao longo do desenvolvimento do protocolo experimental com os
ratos. NDV — ratos ndo diabéticos tratados com Tween 80 (0,01 % em agua); DV — ratos induzidos ao diabetes
e tratados com Tween 80 (0,01 %); NDO — ratos ndo diabéticos tratados com 6leo essencial de carqueja diluido
em Tween 80 (0,01 %); DO — ratos induzidos ao diabetes e tratados com 6leo essencial de carqueja diluido em
Tween 80 (0,01 %). Analises estatisticas realizadas utilizando uma analise de varidncia agrupada (two-way

ANOVA), com poés-teste de Tukey para comparagdes multiplas entre os grupos. Fonte: acervo pessoal do autor
(2026).

Durante as cinco primeiras semanas do experimento, nao houve diferenga estatistica
significativa (p > 0,05) entre os grupos NDV, NDO, DV e DO com relagdo a massa corporal
dos animais (Figura 3). E possivel que a saciedade provocada pela RHL e seu relativo baixo
conteudo lipidico, em comparagdo com outras ragcdes desse tipo usadas em estudos similares
(SRINIVASAN et al., 2005), possam explicar o ganho similar de massa dos animais desses

diferentes grupos nesse periodo.
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Figura 3 — Massa corporal dos ratos monitorada ao longo do desenvolvimento do protocolo experimental.
NDYV - ratos nao diabéticos tratados com Tween 80 (0,01 % em agua); DV — ratos induzidos ao diabetes
e tratados com Tween 80 (0,01 %); NDO — ratos ndo diabéticos tratados com 6leo essencial de carqueja
diluido em Tween 80 (0,01 %); DO — ratos induzidos ao diabetes e tratados com 6leo essencial de carqueja
diluido em Tween 80 (0,01 %). Analises estatisticas realizadas utilizando uma andlise de variancia
agrupada (two-way ANOVA), com pés-teste de Tukey para comparagdes multiplas entre os grupos. Fonte:
acervo pessoal do autor (2026).

Entretanto, Correia-Santos e colaboradores (2012), trabalhando também com ratos
Wistar, obtiveram resultados de ganho de massa similares aos observados no presente estudo,
mesmo fornecendo uma dieta muito mais rica em lipidios (60%) do que a da RHL usada aqui.
Dessa forma, a similaridade de ganho de massa nessa fase inicial entre esse grupos também
pode ser explicada pela baixa funcionalidade da insulina nos grupo DV e DO associada ao
desenvolvimento de um certo grau de resisténcia dos tecidos periféricos a agcao da insulina.

Na condi¢do especifica do presente estudo, quando a hiperinsulinemia ndo ¢ mais
possivel por conta da destruigdo de parte das células B-pancreaticas por agdo da STZ, o efeito
compensatorio da produgdo aumentada de insulina para neutralizar sua baixa funcionalidade
deixa de ser viavel e, assim, a lipdlise no tecido adiposo pode estar favorecida, compensando o
valor energético mais elevado da RHL e evitando que o sobrepeso se estabeleca nos grupos DV
e DO. Quando a RHL ¢ substituida pela RN nos grupos DV e DO (49° dia), a diferenca de
ganho de massa dos ratos dos grupos NDV e NDO em relacdo ao ratos dos grupos DV e DO
fica marcante (p < 0,05) e, dessa maneira, os ratos ndo diabéticos seguem ganhando massa

corporal até o final do experimento, enquanto os ratos diabéticos, mesmo ingerindo maior
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quantidade de RN (polifagia), ndo conseguem incrementar suas massas corporais.

Durante as cinco primeiras semanas do experimento também ndo houve diferenca
estatistica entre os grupos (p > 0,05) com relacdo ao consumo de dgua (Figura 4). A partir do
37° dia, com a hiperglicemia completamente estabelecida nos grupos DO e DV, a ingestao de
agua dos ratos desses dois grupos passa a ser significativamente superior (p > 0,05) a ingestao
de agua dos ratos dos grupos controles (NDV e NDO). Ao final do experimento, foi possivel
observar diferenca estatistica significativa também entre os grupos DV e DO com relagdo a
ingestdo de agua, com o grupo DO consumindo um pouco menos de agua do que o grupo DV

no 1012 dia (p < 0,05) e no 104° dia (p <0,01).
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Figura 4 — Consumo de 4gua monitorado ao longo do desenvolvimento do protocolo experimental com os ratos.
NDV - ratos ndo diabéticos tratados com Tween 80 (0,01 % em agua); DV — ratos induzidos ao diabetes ¢
tratados com Tween 80 (0,01 %); NDO — ratos ndo diabéticos tratados com 6leo essencial de carqueja diluido
em Tween 80 (0,01 %); DO — ratos induzidos ao diabetes e tratados com 6leo essencial de carqueja diluido em
Tween 80 (0,01 %). Analises estatisticas realizadas utilizando uma analise de varidncia agrupada (two-way
ANOVA), com pos-teste de Tukey para comparagdes multiplas entre os grupos. Fonte: acervo pessoal do autor
(2026).

Todas essas mudangas estdo correlacionadas com a hiperglicemia. A medida que a
concentragdo de glicose aumenta, a capacidade renal de reabsor¢do dessa molécula ¢ excedida
e uma certa quantidade de glicose passa a ser excretada junto com a urina (glicosuria). Essa
condi¢do aumenta a pressao osmotica no limen renal (diurese osmética), inibindo a reabsor¢ao
renal de dgua. Desse modo, hd um aumento na producdao de urina (politiria) € uma perda
marcante de agua, o que interfere no volume de sangue. A diminui¢do do volume sanguineo ¢
compensada osmoticamente pelo deslocamento de 4gua das células do corpo em direcio aos
vasos sanguineos, causando desidratacdo (hiperosmolaridade), sede aumentada e uma
necessidade excessiva de ingestdo de agua (polidipsia). Nas semanas apds a aplicacao da
estreptozotocina, a polidipsia e a poliuria comegaram a ficar aparentes, sendo necessario
completar o volume de dgua das garrafas (bebedouros) e limpar as caixas dos ratos dos grupos

DV e DO diariamente.
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Com a hiperglicemia marcante completamente estabelecida nos grupos DV e DO, a
polidipsia e a poliuria ficaram muito bem caracterizadas e foram acompanhadas provavelmente
de glicosuria. A glicosuria causa perda substancial de calorias (4,1 kcal por cada grama de
glicose excretada). Essa perda pode levar a fadiga e, quando associada com a perda de tecido
adiposo e muscular (a glicose ¢ substituida por lipidios e proteinas como combustiveis), pode
resultar em perda de peso ou na impossibilidade de ganhar massa corporal apesar do apetite e
da ingestao caloérica aumentados (polifagia).

Os ratos diabéticos do grupo DV apresentaram niveis sanguineos de triglicerideos bem
superiores (p < 0,05) aos observados nos ratos ndo diabéticos (NDV e NDO) (Figura 5). Essa
hipertrigliceridemia de jejum marcante pode ser favorecida, por exemplo, pelo alto conteudo
de carboidratos da RHL usada no presente estudo, uma vez que o conteido desse
macronutriente nessa RHL ¢é superior ao normalmente encontrado em outras ragdes
hiperlipidicas de outros estudos (SRINIVASAN et al., 2005; CORREIA-SANTOS et al., 2012).
A quantidade aumentada de acidos graxos, produzida a partir da lipolise ativada nos adipdcitos
dos ratos DV, pode levar a uma produgdo aumentada de VLDL que também pode contribuir
para a hipertrigliceridemia. Por ultimo, essa hipertrigliceridemia também pode estar
correlacionada a uma absor¢do aumentada de acidos graxos e formagdo de triglicerideos no

intestino (transportados na forma de quilomicrons) durante todo o periodo de ingestao da RHL.
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Figura 5 — Niveis plasmaticos de triglicerideos monitorados apds a eutanasia dos animais. NDV — ratos
ndo diabéticos tratados com Tween 80 (0,01 % em agua); DV — ratos induzidos ao diabetes e tratados com
Tween 80 (0,01 %); NDO —ratos nao diabéticos tratados com 6leo essencial de carqueja diluido em Tween
80 (0,01 %); DO —ratos induzidos ao diabetes e tratados com 6leo essencial de carqueja diluido em Tween
80 (0,01 %). Analises estatisticas realizadas através de analise de variancia de uma via (one-way ANOVA),
com pos-teste de Tukey para comparagdes multiplas entre os grupos. Fonte: acervo pessoal do autor
(2026).

119



E preciso destacar que o 6leo essencial de Baccharis crispa Spreng. foi capaz de reduzir
a hipertrigliceridemia dos animais diabéticos do grupo DO de forma estatisticamente
significativa (p <0,05) em relacao aos animais do grupo DV. O efeito anti-hipertrigliceridémico
foi tao relevante que ndo foi possivel observar diferencga estatistica significativa entre o grupo
DO e os grupos NDV e NDO (ratos ndo diabéticos). Entretanto, esse efeito do 6leo essencial
de Baccharis crispa Spreng. ndo foi observado nos animais em condi¢do ndo patologica, de tal
forma que nao houve diferenga estatistica (p > 0,05) entre os grupos NDV e NDO com relagao
a esse parametro (niveis plasmaticos de triglicerideos). Esse efeito anti-hipertrigliceridémico
do 6leo essencial de Baccharis crispa Spreng. poderia ser explicado, por exemplo, por uma
acdo inibitoria de um ou mais de seus componentes sobre a atividade da enzima lipase
pancreatica, o que seria capaz de provocar uma diminui¢ao indireta da absorc¢ao de lipidios nos
ratos do grupo DO.

O acetato de carquejila representa cerca de 50% do contetido do 6leo essencial de
Baccharis crispa Spreng. testado no presente estudo. Esse composto ¢ derivado do carquejol e
¢ produzido pela esterificacdo desse alcool com o &cido acético. Como mencionado
anteriormente, o carquejol (administrado intraperitonealmente em ratos) foi capaz de reduzir os
niveis de colesterol sanguineo em cerca de 5 a 10% (ABREU, 1994). Sendo assim, seria
interessante testar de forma independente as acdes do acetato de carquejila e do carquejol nesse
tipo de modelo para verificar se esse efeito anti-hipertrigliceridémico se repetiria. Embora o
conteudo de carquejol do 6leo essencial testado seja muito baixo, a ideia de verificar também a
acdo isolada do carquejol seria justificada pela possibilidade de formagado desse alcool a partir
do acetato de carquejila. As esterases presentes na corrente sanguinea poderiam promover a

hidrélise do acetato de carquejila, liberando o carquejol.
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Figura 6 — Niveis plasmaticos de HDL-colesterol monitorados apds a eutanasia dos animais. NDV — ratos
ndo diabéticos tratados com Tween 80 (0,01 % em agua); DV — ratos induzidos ao diabetes e tratados com
Tween 80 (0,01 %); NDO —ratos ndo diabéticos tratados com 6leo essencial de carqueja diluido em Tween
80 (0,01 %); DO —ratos induzidos ao diabetes e tratados com 6leo essencial de carqueja diluido em Tween
80 (0,01 %). Analises estatisticas realizadas através de analise de varidncia de uma via (one-way ANOVA),
com poés-teste de Tukey para comparagdes multiplas entre os grupos. Fonte: acervo pessoal do autor
(2026).

Na condi¢ao de diabetes, o possivel aumento do conteido de VLDL (mencionado
anteriormente como uma das hipdteses para justificar a hipertrigliceridemia do grupo DV)
poderia provocar também um aumento da LDL, uma vez que a VLDL ¢ precursora de LDL.
Esse aumento da VLDL também pode favorecer a producdo de HDL2 (que contém
triglicerideos e colesterol esterificado), uma forma prontamente capturada pelo figado, o que
pode levar a uma diminui¢do da concentragao dessa lipoproteina no plasma dos ratos diabéticos.
Nessa condigdo patologica, essas mudancas na razdo LDL/HDL podem ser consideradas
nocivas, uma vez que sdo aterogé€nicas. Entretanto, ndo foi possivel observar diferencas
estatisticamente significativas (p > 0,05) entre os grupos NDV, NDO, DV e DO com relagao
aos niveis plasmaticos de HDL-colesterol (Figura 6) e, dessa forma, o oleo essencial de

Baccharis crispa Spreng. nao mostrou influéncia sobre esse parametro.
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Figura 7 — Colesterol total monitorado apos a eutanasia dos animais. NDV — ratos ndo diabéticos tratados
com Tween 80 (0,01 % em agua); DV — ratos induzidos ao diabetes e tratados com Tween 80 (0,01 %);
NDO - ratos ndo diabéticos tratados com 6leo essencial de carqueja diluido em Tween 80 (0,01 %); DO
— ratos induzidos ao diabetes e tratados com 6leo essencial de carqueja diluido em Tween 80 (0,01 %).
Analises estatisticas realizadas através de analise de varidncia de uma via (one-way ANOVA), com pos-
teste de Tukey para comparagdes multiplas entre os grupos. Fonte: acervo pessoal do autor (2026).

Embora a dieta usada no presente estudo seja classificada como hiperlipidica, seu
conteudo lipidico ¢ inferior ao de outras dietas utilizadas em estudos similares (SRINIVASAN
et al., 2005; CORREIA-SANTOS et al., 2012). Diferencas qualitativas também podem ser
percebidas durante a comparagao da presente RHL com essas outras. A gordura de porco (rica
em colesterol) ¢ frequentemente utilizada na produgdo dessas outras ragdes hiperlipidicas
(SRINIVASAN et al., 2005; CORREIA-SANTOS et al., 2012). A fragdo lipidica da RHL usada
no presente estudo contém lipidios originarios dos diferentes ingredientes alimenticios usados
em sua preparacdo. O amendoim, por exemplo, ¢ um alimento rico em acidos graxos mono e
poli-insaturados e ndo possui colesterol. Sendo assim, sua ingestdo ¢ normalmente benéfica
para a manuten¢ao de um equilibrio adequado entre os niveis de HDL e LDL e, também, para
a redugdo do colesterol total. Os valores médios de colesterol total dos grupos tratados com o
0leo essencial de carqueja amarga mostraram-se numericamente inferiores aos valores médios
de colesterol total dos grupos ndo tratados com esse Oleo essencial. Esse fendmeno, nao
respaldado estatisticamente, foi observado tanto em condigdo patoldgica (comparando DV x
DO), quanto em condi¢dao ndo patologica (comparando NDV x NDO). Entretanto, so6 foi
possivel observar diferenga estatisticamente significativa (p < 0,05) entre os grupos NDV e DO
com relagdo a esse parametro (Figura 7).

A avaliagdo da func¢do hepatica dos ratos foi realizada pelo monitoramento dos niveis
plasmaticos de albumina e das enzimas aspartate aminotransferase (AST), alanine
aminotransferase (ALT) e fosfatase alcalina (FA). Uma concentragcdo diminuida de albumina

no plasma, um nivel normal ou elevado de ureia e um nivel elevado das enzimas hepaticas no
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sangue sdo considerados indicadores de dano hepatico (GONZALES; CAMPOS, 2003). Os
niveis séricos das aminotransferases (ALT and AST) s3o dois dos indicadores mais eficientes

de dano da célula hepatica, embora o nivel sérico da AST seja considerado menos especifico

do que o nivel sérico da ALT para esse fim (MCGILL, 2016).
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Figura 8 — Niveis plasmaticos de albumina, aspartato aminotransferase (AST), alanina aminotransferase (ALT)
e fosfatase alcalina (FA) monitorados apds a eutanasia dos animais. NDV — ratos ndo diabéticos tratados com
Tween 80 (0,01 % em agua); DV — ratos induzidos ao diabetes e tratados com Tween 80 (0,01 %); NDO — ratos
nao diabéticos tratados com 6leo essencial de carqueja diluido em Tween 80 (0,01 %); DO — ratos induzidos ao
diabetes e tratados com 6leo essencial de carqueja diluido em Tween 80 (0,01 %). Analises estatisticas realizadas
através de andlise de varidncia de uma via (one-way ANOVA), com pos-teste de Tukey para comparagdes
multiplas entre os grupos. Fonte: acervo pessoal do autor (2026).

Nao houve diferenca estatistica (p > 0,05) entre os grupos (NDV, NDO, DV e DO) com
relagdo aos niveis séricos de albumina, AST e ALT (Figura 8). No caso da ALT, apesar de ndo
haver diferenca estatistica entre os grupos, € possivel perceber que o valor médio desse
parametro ¢ numericamente maior nos grupos diabéticos do que nos nao diabéticos. Avaliando
os niveis séricos da enzima fosfatase alcalina (FA), percebe-se que os animais diabéticos (DV

e DO) apresentam valores médios estatisticamente superiores aos observados nos animais nao
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diabéticos (NDV e NDO) (Figura 8). Considerando as informagdes mencionadas acima, ¢
possivel propor que o diabetes esteja causando dano hepatico e, também, prejuizos 6sseos nos

animais. O 6leo essencial de carqueja amarga ndo parece ter influéncia sobre esses processos.
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Figura 9 — Niveis de ureia e creatinina no plasma dos animais; monitoramento realizado apds a eutanasia dos
animais. NDV — ratos ndo diabéticos tratados com Tween 80 (0,01 % em agua); DV —ratos induzidos ao diabetes
e tratados com Tween 80 (0,01 %); NDO — ratos ndo diabéticos tratados com 6leo essencial de carqueja diluido
em Tween 80 (0,01 %); DO — ratos induzidos ao diabetes e tratados com 6leo essencial de carqueja diluido em
Tween 80 (0,01 %). Analises estatisticas realizadas através de andlise de varidncia de uma via (one-way
ANOVA), com pos-teste de Tukey para comparagdes multiplas entre os grupos. Fonte: acervo pessoal do autor
(2026).

As concentragdes séricas de ureia nos grupos DV e DO mostraram-se estatisticamente
superiores (p < 0,0001) as concentragdes séricas dessa substancia nos grupos NDV e NDO
(Figura 9). No caso da creatinina, um outro marcador da funcdo renal, o comportamento foi
diferente; ndo foi encontrada diferenga estatistica significativa (p > 0,05) entre os grupos com
relacdo a esse paramentro (Figura 9).

E dificil avaliar a fungdo renal dos animais diabéticos usando apenas esses dois
marcadores (niveis sanguineos de ureia e creatinina). Outros testes, como a deteccdo de
albumina na urina (microalbuminuria ou macroalbuminuria), poderiam ser uteis para viabilizar
uma melhor anélise da fungdo renal. As concentracdes elevadas de ureia no sangue dos animais
dos grupos DV e DO podem estar associadas a um aumento da protedlise muscular para uso
como fonte de energia. Isso acontece normalmente para compensar a capacidade diminuida de
utilizacdo da glicose como combustivel por parte desses animais diabéticos. Como ja
mencionado, esse aumento da protedlise muscular associada a lipdlise no tecido adiposo pode
levar a uma perda ou estagnacao da massa corporal nos animais dos grupo DV e DO, mesmo

que estejam consumindo uma quantidade maior de ragdo.
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4. Conclusoes

O dleo essencial de Baccharis crispa testado no presente estudo parece ser genuino visto
que possui em sua composicdo os dois biomarcadores quimicos desta espécie: carquejol e
acetato de carquejila.

A combinacdo da RHL com pequenas doses de STZ foi capaz de reproduzir as
caracteristicas do DM2 em um periodo de tempo bem curto, promovendo o surgimento da
hiperglicemia e da triade classe de seus sintomas (politria, polidipsia e polifagia). Nesse modelo
animal de estudo de diabetes, os ratos desenvolveram uma condi¢do dislipidémica que se
caracterizou principalmente pela hipertrigliceridemia.

O ¢6leo essencial de B. crispa foi capaz de produzir uma leve redugdo da hiperglicemia
dos animais diabéticos, de tal forma que ao final do experimento a glicemia de jejum dos ratos
do grupo DO mostrou-se estatisticamente inferior a dos ratos do grupo DV. Isso repercutiu no
consumo de 4dgua e racao desses animais nesse mesmo periodo. A analise dos dados obtidos nao
permitiu inferir se o 6leo essencial em questdo tem potencial toxico ou benéfico sobre a fungao
hepética e/ou renal dos animais (sauddveis ou em condicdo patoldgica). Embora o principal
alvo terapéutico dos medicamentos relacionados ao tratamento do DM2 seja o controle
glicémico, o controle do perfil lipidico dos pacientes também ¢ considerado relevante, pois
nesse grupo (diabéticos) ha uma grande incidéncia de dislipidemias. Nesse contexto, o 6leo
essencial de Baccharis crispa Spreng. mostrou potencial para ser usado como um agente

alternativo para o controle da hipertrigliceridemia diabética.
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CONSIDERACOES FINAIS

A presente tese contribuiu para a ampliagdo do conhecimento cientifico acerca do
potencial biologico e quimico de espécies vegetais de relevancia etnofarmacoldgica, destacando
especialmente a importancia de Kalanchoe pinnata (Lam.) Pers. e Baccharis crispa Spreng.
como fontes promissoras de compostos bioativos com potencial aplicacdo na promocao da
saude e no manejo de disturbios metabolicos.

Os resultados obtidos para Kalanchoe pinnata permitiram a descricdo inédita da
composicao volatil do o6leo essencial e das infusdes da espécie cultivada na Amazodnia,
considerando diferentes periodos sazonais. A predominancia de compostos ndo terpénicos,
especialmente ésteres e acidos graxos, associada a expressiva atividade antioxidante observada
nos extratos hidroetandlicos, evidencia o potencial funcional dessa espécie. Além disso, a
correlacdo positiva entre o teor de flavonoides e a capacidade antioxidante reforga a relevancia
desses metabolitos na atividade bioldgica da planta.

No que se refere a Baccharis crispa Spreng., os resultados demonstraram a autenticidade
quimica do 6leo essencial analisado, confirmada pela presenga dos biomarcadores carquejol e
acetato de carquejila. Ademais, o estudo experimental em modelo animal de diabetes mellitus
tipo 2 permitiu evidenciar o potencial do 6leo essencial no controle parcial da hiperglicemia e,
sobretudo, na redugdo da hipertrigliceridemia associada ao quadro diabético. Embora os
resultados ndo tenham permitido conclusdes definitivas acerca dos efeitos hepaticos e renais do
tratamento, os achados indicam perspectivas promissoras para o uso do 6leo essencial como
agente complementar no manejo das alteragdes metabdlicas relacionadas ao diabetes mellitus
tipo 2.

De forma integrada, os dados obtidos nesta tese reforcam o potencial terapéutico e
funcional de espécies vegetais amplamente utilizadas na medicina tradicional, evidenciando a
importancia da investigacdo cientifica de recursos naturais da biodiversidade brasileira, além
de contribuir para a valorizagdo do conhecimento tradicional associado as plantas medicinais.

Por fim, esta pesquisa reafirma a relevancia da biodiversidade amazonica e brasileira
como fonte estratégica de compostos bioativos de interesse biotecnoldgico, farmacéutico e
nutricional, incentivando novas abordagens multidisciplinares que integrem quimica de
produtos naturais, farmacologia experimental e promog¢ao da satde, bem como servindo como

base cientifica para fortalecimento de politicas publicas voltadas ao uso da biodiversidade.
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