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Caryocar coriaceum WITTM. (PEQUI)



Introduciao

O Brasil, no contexto da biodiversidade, ¢ considerado o pais com a maior diversidade
genética vegetal do mundo, com um total estimado de 350.000 a 550.000 espécies,
distribuidas em grandes biomas. Todavia, a magnitude de sua biodiversidade ndo ¢
conhecida com precisdo, tendo apenas 55.000 espécies catalogadas, contudo encontra-se
seriamente ameacgada pela ac¢do antropica, estimando-se que a quase totalidade das florestas
brasileiras serdo eliminadas nas areas nao protegidas até o ano 2100 (1,2).

A Floresta Nacional do Araripe ¢ caracterizada como bioma de Caatinga, que necessita de
atengdo especial, por se tratar do Unico ecossistema exclusivamente brasileiro, composto
de florestas secas e vegetacao arbustiva, com enclaves de florestas umidas montanas e de
cerrado, e ser fonte de uma diversidade bioldgica impar e promover a manutencdo de
populagdes humanas através da exploragdo de recursos naturais, como lenha e plantas
medicinais, sendo a mesma pouco conhecida, nimero reduzido de unidades de
conservagao e pressao antropica crescente (3).

O Cariri ¢ considerado um polo da cultura cearense, rico na diversidade de suas
manifestagdes socio-culturais, merecendo destaque as dancgas (reisado € maneiro-pau), as
artes plasticas (esculturas, pinturas e xilogravuras), a musica (cantorias) e a literatura de
cordel que aliada aos recursos florestais, através da exploragdo madeireira, geram cerca de
170 mil empregos diretos e 500 mil indiretos, cumprindo importante papel na regiao,
fornecendo renda, alimento, energia, plantas medicinais e area de lazer a essa comunidade
(4). Foram levantados alguns problemas, na percep¢do de uma comunidade que vive do
extrativismo vegetal no entorno da Chapada do Araripe, relacionados ao extrativismo dos
recursos naturais e etnoconhecimento, onde se pode destacar a precariedade no
beneficiamento do pequi e expectativa de exploragdo comercial dos produtos tidos como
medicamentosos.

Na Chapada do Araripe, além do seu potencial madeireiro, também ha a producgdo de frutos
e produtos obtidos de espécies ndo madeireiras como ¢ o caso do extrativismo do pequi
(Caryocar coriaceum Wittm.), sendo o fruto usado como alimento e remédio, que gera
renda e substrato nutricional para as populacdes de baixa renda da regido, de onde ¢
extraido o 6leo da sua polpa e ambos comercializados nas feiras publicas das cidades da
regido do Cariri, onde o mesmo ¢ indicado, principalmente, como antiinflamatério e
cicatrizante (5). Etmologicamente a palavra pequi ou piqui, vem do tupi-guarani e significa
“fruto de pele espinhenta”, fazendo alusdo aos véarios espinhos que forma uma pele
protetora sobre a semente. Espécie tipica da regido do Cerrado, € que encontra na Floresta
Nacional do Araripe (FLONA), condi¢des para o seu desenvolvimento (6).

O Caryocar coriaceum Wittm. (Caryocaraceae) ¢ espécie nativa do Brasil e restrita da
Chapada do Araripe, com ocorréncia nos Estados do Ceard e Piaui (7). Suas flores sao
amarelo-vivo e estames vermelhos grandes. O fruto ¢ do tipo drupa, globoso, com casca
verde-amarelada e mesocarpo oleaginoso e brancacento, contendo uma a quatro sementes
volumosas, protegidas por endocarpo lenhoso, acompanhado de espinhos delgados e
agudos, sob a qual estd a améndoa grande, carnosa e também oleaginosa (5).

Uma alternativa para a utilizagdo do pequi € a extracao do 6leo a partir da polpa, que nas



comunidades locais ¢ realizado de forma artesanal, onde para se conseguir um litro de 6leo,
¢ preciso 1.000 unidades do fruto para ser cozido e depurado durante 12 horas, sendo
vendido no valor de R$ 15 a 20 (8). O uso popular indica a utilizagdo do 6leo de pequi
(Caryocar coriaceum), no tratamento da rouquidao, dor de garganta, bronquite, tosse,
fortificante, uso tdpico para curativos de ferimentos, dores musculares e reumaticas e
contusdes (5); infecgdes pulmonares e uso veterinario (9); problemas respiratorios e
cicatrizagdo (10); atividade antiinflamatoéria (11); problemas respiratorios, afrodisiaco e
estimulante da producao de bilis (12), porém nao se dispde de estudos experimentais que
comprovem tal eficacia.

Apobs busca exaustiva em bibliotecas virtuais, como por exemplo, Pubmed, Scielo e
Bireme, utilizando palavras como “pequi, piqui, Caryocar, composicdo quimica, valor
nutricional, 6leo”, encontrou-se 47 trabalhos, as areas de produ¢do do conhecimento foram
as seguintes: botanica (23,4%), agronomia (21,3%), farmacologia (14,9%), quimica
(14,9%), zoologia (12,8%), biologia molecular (8,5%) e nutri¢do (4,3%). Os estudos
farmacologicos em quase sua totalidade se referem a espécie Caryocar brasiliensis, onde
Passos et al” indicam maior atividade antifingica sobre Crytococcus neoformans a partir
da fracdo acetato de etila do extrato bruto etanolico das folhas; Motter et al'* observam
atividade moluscicida da fra¢do acetato de etila das folhas; Paula-Jinior et al'® constataram
que o extrato hidroalcéolico da folhas tem efeito leishmanicida e bactericida, além de
relevante capacidade antioxidante, semelhante a vitamina C e rutina; Khouri et al'
relataram atividade antioxidante do extrato aquoso da polpa do fruto e que a mesma pode
estar relacionada a atividade anticlastogénica e Roesler e al'” verificaram que o extrato
aquoso ¢ etandlico da casca apresentou elevado potencial antioxidante.

A atividade aniinflamatoria de Caryocar coriaceum foi verificada por Saraiva et al'™
(2008), onde os autores testaram os 0leos fixos da polpa e da semente do pequi no modelo
de inducao de edema de orelha mediado por 6leo de créton e verificaram uma atividade
antiinflamatodria significante com resultado melhor para o 6leo fixo da polpa. Quanto a
composi¢do quimica, a espécie Caryocar brasiliense, apresenta no 6leo da sua polpa e da
améndoa, uma predominancia de 4cido oléico (53,9% e 57,4%) e 4cido palmitico (40,2% e
34,4%), respectivamente, ainda fazem parte de sua composi¢cdo os acidos palmitoléico,
estedrico, linoléico, linolénico e araquidonico apenas na polpa (19).

Em 100 g de polpa de pequi foram encontrados proteinas (2,64%), lipidios (20,00%), fibra
bruta (13,00%), carboidratos (19,60%), pectina (2,23%), tanino (0,17%), vitamina C
(78,72%) e caroteno (7,46%) o que equivale a 20.000 UI de vitamina A, riboflavina (463
ug), niacina (387 ug) e minerais (Na, Fe, Mn, Zn, Cu, Mg, K e P), com valor energético de
89 calorias (5, 12).

Lima et al’ apud Perez”, referem a presencga de acido oléico (56,34 %), acido palmitico
(27,63 %), acido linoléico (5,2 %) e linolénico (4,42 %) no o6leo da polpa de C. coriaceum
Wittm. Branddo et al*', referem que a espécie acima referida apresenta em sua composi¢io,
por cromatografia gasosa, os seguintes percentuais de acidos graxos: acido palmitico
(23%), oléico (59,56%) e linoléico (5,48%) e estabilidade térmica em torno de 180 °C
referente a decomposi¢do dos mesmos.

O aroma do fruto de Caryocar brasiliensis ¢ devido a presenga, quase que exclusiva, do



¢éster hexanoato de etila, provavel responsavel, também, pelo aroma tipico dos frutos de
Caryocar coriaceum (5). Um dado que faz-se mister destacar ¢ que o dleo do pequi (C.
coriaceum) possui em sua composi¢do o acido graxo de cadeia média, linoléico, sendo o
mesmo aplicado no tratamento e/ou prevengao de feridas cutaneas abertas, pois tém acgao
bactericida, aumentam a permeabilidade da membrana celular, facilitam a entrada de
fatores de crescimento, promovem mitose e proliferagdo celular, estimulam a
neoangiogénese e facilita a quimiotaxia leucocitaria (22).

A partir das proposi¢des supracitadas, chega-se a seguinte hipotese: Se o 6leo de pequi
possui, em sua composi¢do quimica, acidos graxos dotados de acdo antioxidante,
cicatrizante e antiinflamatoria, ¢ possivel a sua utilizagdo no tratamento de feridas cutaneas
abertas e na gastroprotecao?

O presente estudo, justifica-se por ser inovador, precursor de outros trabalhos, inclusive, no
ambito clinico, para o desenvolvimento de tecnologias de baixo custo, acessivel a
populagdo de baixa renda da regido do Cariri cearense. Portanto, o objetivo geral deste
estudo foi avaliar o potencial cicatrizante do 6leo de Caryocar coriaceum (OCC) em
modelos animais de cicatrizagdo e ulcera gastrica, a fim de possibilitar a utilizacao
terapéutica de um fitoterapico com controle e qualidade na satide primaria.

Material e Métodos

- Obtencio do OCC

Os frutos maduros do C. coriaceum foram coletados na Chapada do Araripe (Crato, Estado
do Ceara) em fevereiro de 2008. A espécie foi identificada no Herbario Caririense Dardano
de Andrade Lima sob a responsabilidade da Profa. Dra. Maria Arlene Pessoa da Silva e
catalogada (exsicata n°3684).

- Extracao do dleo, obtencio dos acidos graxos e ésteres metilicos correspondentes

Os frutos foram separados, manualmente, em exocarpo (casca), mesocarpo interno, mais
endocarpo (polpa oleosa com drupa). A extracdo do 6leo da polpa do pequi ocorreu por
técnica continua, a 60° C, com hexano, em extrator Soxhlet, durante 8 horas consecutivas.
Em seguida, a fracdo hexanica foi concentrada em evaporador rotativo a pressao reduzida.
A determinagdo dos acidos graxos foi feita indiretamente por meio dos seus respectivos
¢steres metilicos, € o 6leo saponificado por 30 min, sob refluxo, com solug¢ao de hidréxido
de potassio metanolico, de acordo com a metodologia descrita por Hartman e Lago®. Apos
tratamento e ajuste de pH, os acidos graxos livres foram metilados com metanol em
catalise &cida, para obtengdo de seus respectivos ésteres metilicos.

- Identificacio dos ésteres metilicos

Para a identificagdo dos ésteres metilicos, as analises dos constituintes volateis foram
realizadas por CG/EM Hewlett-Packard, Modelo 5971, usando-se coluna capilar nao-polar
DB-1, de silica fundida (30 m x 0,25 mm i.d., pelicula de 0,25 um); carreado por gas hélio;
velocidade de fluxo 0,8 mL/min e modo de divisdo. A temperatura do injetor e do detector
foram 250 °C e 200 °C, respectivamente. A temperatura da coluna foi programada de 35 °C
para 180 °C em 4 °C/min e, em seguida, 180 °C para 250 °C em 10 °C/min. Os espectros de
massas foram gravados a partir de 30 - 450 m/z. Os componentes individuais foram
identificados por correspondéncia de seus espectros de massa, 70 eV, com os da base de
dados usando a biblioteca construida através do espectrometro Wiley e outros dois



computadores utilizando indices de retencdo como uma pré-selecdo (24, 25), bem como
por comparagdo visual da fragmentagdo padrao com aqueles relatados na literatura (26,
27).

Foram obtidos, em média, 40 mL de 6leo da polpa com rendimento médio de 45%. Na
caracterizacdo quimica, foi possivel reconhecer a presenca majoritaria de acidos graxos
insaturados (64,09%) quando comparados aos saturados (35,91%), conforme mostrado na
Tabela 1.

Tabela 1. Acidos graxos identificados no OCC.

Acido graxo (%)
Palmitico (C16:0) 34,18
Palmitoléico (C16:1) 0,27
Estearico (C18:0) 1,73
Ol¢ico (C18:1) 55,79
Linoléico (C18:2) 1,80
Linolénico (C18:3) -
Araquidico (C20:0) -
Heptadecendico (C17:1) 5,86
Licosenoico(C20:1) 0,37

- Animais

Os animais provenientes do Biotério da Faculdade de Ciéncias Aplicadas Dr. Ledo
Sampaio e da Faculdade de Medicina do Juazeiro do Norte, Ceard. Os protocolos
utilizados, nesta pesquisa, foram submetidos ao Comité de Etica em Pesquisa Animal
(CEPA) do Departamento de Fisiologia e Farmacologia da Universidade Federal do Ceara,
sob 0 n° 12/08. Os animais foram mantidos a 26+2° C, sob ciclo de claro/escuro de 12 h,
com livre acesso a ragdo padrdo e agua. Foram utilizados ratos albinos (Rattus norvegicus),
variedade Wistar, adultos, de ambos os sexos e pesando 150 — 300g e camundongos albinos
(Mus musculus), variedade Swiss Webster, adultos, de ambos os sexos e pesando 20 — 30 g.
Os animais foram divididos, randomicamente, em grupos (n=8-10) e mantidos em jejum de
solidos 18 h antes dos experimentos de Ulcera gastrica.

- Avaliacao da toxicidade oral aguda do OCC

Para a avaliacdo da toxicidade oral aguda, foi utilizado o Método de Classes — Guideline
423 (28). Para tanto, foram utilizados 10 camundongos (5 machos e 5 fémeas). Os animais
foram aclimatados as condigdes do laboratorio antes do inicio dos testes. O OCC foi
administrado por via oral na dose de 2000 mg/kg e também avaliados todos os pardmetros
descritos no screening hipocratico em intervalos de 30 minutos nas primeiras 4 horas, em
intervalos de 1h até a 12°h, na 24*h e uma vez ao dia por 13 dias.

- Avaliacio da atividade cicatrizante do OCC no método da ferida cutinea aberta por
incisao

A avaliacdo da atividade cicatrizante do OCC foi realizada pelo método da ferida cutanea
aberta por incisdo, proposta por Morton e Malon® e adaptada pelos pesquisadores. Os ratos
foram divididos em dois grupos (n=10), denominados OCC e Controle, em seguida foram
anestesiados (via i.m.) com a mistura de xilazina (10 mg/Kg) e cetamina (115 mg/Kg).



Depois de anestesiados, os animais foram posicionados em dectbito ventral e imobilizados
com contencao dos membros. Apos a verificacao da perda dos reflexos totais, foi realizada
a depilagdo do dorso. A ferida cirargica (6 cm de extensao) foi feita até a fascia muscular.
No primeiro dia de pds-operatdrio, iniciou-se a aplicacao topica 0,1 mL/24h de OCC ou
salina. Apos o periodo de pos-operatorio, os ratos foram sacrificados por deslocamento
cervical e amostras de peles de cada grupo foram removidas e enviadas para andlise
microscopica.

- Avaliacio macroscopica

A avaliagdo macroscopica do processo cicatricial foi realizada a cada 72 horas utilizando-
se os parametros contidos na escala PUSH (Pressure Ulcer Scale for Healing), adaptada
conforme Santos et al’® e, concomitante ao registro fotografico, com mensuracgdo da area
realizada com auxilio de paquimetro, totalizando cinco avaliagdes no periodo de 16 dias.
Para determinagao das areas das lesdes, foi utilizada a equacao matematica (A = R.r), onde
R corresponde ao raio maior da ferida e r, o menor. O célculo da variacdo da area da ferida,
utilizou-se a equa¢do matematica proposta por Ramsey er al’' modificada pelos
pesquisadores:Wo — Wi = varia¢do da area da ferida em que, Wo ¢ a area inicial da ferida
(dia 0) e Wi ¢ a area da ferida no dia de avaliacao.

- Avaliacao histopatolégica

Para verificacdo das alteragdes microscopicas da pele, foram realizados cortes histologicos
das amostras removidas dos grupos tratados, sendo os mesmos avaliados pela microscopia
otica ¢ de forga atomica.

- Ulcera gastrica induzida por etanol,,

A avaliagdo da atividade gastroprotetora foi verificada utilizando-se o método descrito por
Robert ef al’*>. Os camundongos utilizados foram divididos em grupos (n=8), em jejum de
solidos por 18 h, tratados com OCC (200 e 400 mg/kg, v.0.) ou veiculo (Cremophor EL e
agua destilada, 10 mL/kg, v.0.) 1h antes da administragdo do etanol,,s (0,2 mL/animal,
v.0.). Decorridos 30 min, os animais foram sacrificados, os estdbmagos retirados, abertos ao
longo da grande curvatura, lavados com solucdo salina a 0,9% e comprimidos entre dois
vidros de relogio para melhor visualizagdo. As areas, total e lesionada, dos estomagos
foram determinadas por planimetria. A é4rea lesionada foi expressa em termos de
percentagem em relacdo a total do corpo gastrico.

- Estudo do envolvimento do oOxido nitrico, prostaglandinas, canais de Ky e
receptores a,sobre o efeito gaastroprotetor do OCC

L-NAME (10 mg/kg, i.p.), indometacina (10 mg/kg, v.0.), glibenclamida (5 mg/kg, v.0.) ou
ioimbina (2 mg/kg, i.p.) foram administrados antes do etanol.s (0,2 mL/animal). A selecdo
das doses destes antagonistas foi baseada em estudos piloto e achados da literatura. Em
cada caso, os animais foram pré-tratados com o antagonsita especifico 30min antes do
OCC.

- Analise estatistica

A andlise estatistica foi realizada com auxilio do programa Graph Pad Prism 4.0. (USA).
Os resultados, expressos em média + erro padrao da média (E.P.M.). A comparagdo entre
as médias realizou-se com a utilizacdo da andlise de varidncia (ANOVA) seguida pelo teste
de Student-Newman-Keul (atividade gastroprotetora). No teste de cicatrizagdo, utilizou-se



o teste t de Student. Em todas as andlises estatisticas, considerou-se o nivel critico para a
rejeicao da hipdtese de nulidade menor que 0,05 (p<0,05). Os asteriscos (*p<0,05;
*#p<0,01 e ***p<0,001) caracterizam o grau de significancia estatistico.

Resultados

- Avaliacao da toxicidade oral aguda do OCC

A administracdo oral do OCC, na dose de 2000 mg/Kg, ndo produziu alteragdes
comportamentais do screening hipocratico e alteragdes macroscopicas viscerais, além de
ndo induzir mortalidade nos animais durante o periodo de observagao de 14 dias.

- Aspectos clinicos das feridas abertas por incisio em ratos

As feridas do grupo Controle apresentaram exsudato ausente em 78% e, em apenas 22%,
pouca quantidade de exsudato. No grupo OCC, este estava ausente em 88% das feridas e
12% em pouca quantidade, sendo seu aspecto seroso. Em relagdo a aparéncia do leito da
ferida e o tipo de tecido prevalente em seu leito, em ambos os grupos, houve o predominio
de tecido de granulacdo com 56% e 40% para o grupo Controle e OCC, respectivamente. A
necrose e o esfacelo estiveram presentes em 28% das feridas no grupo Controle e 38% no
grupo OCC. O tecido epitelial ocorreu em 12% das feridas do grupo Controle e em 16% no
grupo OCC. Houve o fechamento total da solugdo de continuidade em 4% e 6% nos grupos
Controle e OCC, respectivamente. A necrose observada durante o processo cicatricial de
ambos os grupos avaliados, do ponto de vista clinico, foi considerada como uma crosta de
coloracdo variando do amarelo ao preto e, o esfacelo, que se apresentou com uma
coloragdo amarelada, de consisténcia mole, sendo os mesmos removidos cirurgicamente
sob anestesia.
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Figura 1. Variagdo da area da ferida nos grupos Controle e OCC no teste de ferida aberta
por incisdo. Os dados estdo expostos como média + erro padrao da média da area da ferida.
Foram utilizados 10 ratos por grupo. Dados analisados utilizando ANOVA, seguida do
teste t de Student. **p<0,01 vs grupo Controle.
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Figura 2. Evolu¢do da contracdo das feridas do grupo Controle e OCC.
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Figura 3. Observacao histopatoldgica otica dos grupos Controle e OCC no 16° dia de pos-
operatorio. A. Grupo Controle, tecido de granulagdo apresentando muitas células
inflamatorias e fibrocitos. B. Grupo OCC, tecido de granulacao exibindo intensa produgao

de matriz extracelular e capilares sanguineos envoltos por fibroblastos.
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Figura 6. Imagens da microscopia de forga atdmica do grupo Controle (A) e do grupo OCC
(B) nos tecidos cutaneos cicatrizados. O par de imagens corresponde a0 mesmo campo,
superficie e projecao.



Tabela 2. Efeito do OCC sobre as lesdes gastricas induzidas por etanol em camundongos.

Grupo Dose (mg/kg) % da Area Ulcerada
Controle - 22,46+3,48
ocCcC 200 8,86+2,45%

400 9,66+3,10%*

Os valores representam a média + E.P.M. da porcentagem de area gastrica ulcerada.

*p<0,05 vs controle veiculo (ANOVA e Teste de Student-Newman-Keul).

Tabela 3. Papel do 6xido nitrico e dos canais K'arp no efeito gastroprotetor do OCC em

modelo de lesdes gastricas induzidas por etanol em camundongos.

Grupo Dose (mg/kg) % da Area Ulcerada
Controle - 14,12+3,11
0CC 200 2.78+1,04%*
L-NAME 10 27,88+2,82

+OCC 200 + 10 23,95+5,41
Glibenclamida 5 11,80+2,99
+OCC 200 + 10 18,05+4,54

Os valores representam a média = E.P.M. da porcentagem de éarea gastrica ulcerada.

*#p<0,01 vs controle veiculo (ANOVA e Teste de Student-Newman-Keul).

Tabela 4. Papel das prostaglandinas no efeito gastroprotetor do OCC em modelo de lesdes
gastricas induzidas por etanol em camundongos.

Grupo Dose (mg/kg) % da Area Ulcerada
Controle - 21,80+2,11
OoCC 200 11,23+£3,25%*
Indometacina 10 22,70+3,40

+OCC 200+ 10 20,09+3,34

Os valores representam a média + E.P.M. da porcentagem de area gastrica ulcerada.

*p<0,05 vs controle veiculo (ANOVA e Teste de Student-Newman-Keul).

Tabela 5. Papel dos receptores noradrenérgicos o, no efeito gastroprotetor do OCC em

modelo de lesdes gastricas induzidas por etanol em camundongos.

Grupo Dose (mg/kg) % da Area Ulcerada
Controle - 27,05+4,43
OCC 200 2,78+1,04**
Ioimbina 2 26,76+5,38

+OCC 200 + 10 24,25+3,09

Os valores representam a média = E.P.M. da porcentagem de éarea gastrica ulcerada.

*#p<0,01 vs controle veiculo (ANOVA e Teste de Student-Newman-Keul).

Discussao

Neste estudo, foi avaliado o processo de reparacao tecidual em lesdes cutaneas
experimentais induzidas em ratos. Os dados foram obtidos através da analise de variaveis
relativas ao grau de reparacdo, denotando a contragao temporal da ferida em relacao a area
inicial. No modelo estudado, foi observada uma melhora significativa na cicatrizacdo das
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feridas dos animais tratados com o o6leo fixo da polpa de Caryocar coriaceum em
comparagao ao grupo controle.

Os animais tratados com Caryocar coriaceum mostraram aumento significativo da
contracdo da ferida (p<0,01) quando comparados aos animais do grupo controle (Figura 1).
Os estudos histologicos dos tecidos obtidos dos animais tratados com OCC (Figura 2B)
mostraram aumento significativo da deposi¢do de colageno, menor edema tecidual e maior
quantidade de fibroblastos. No grupo controle (Figura 2A) pode-se verificar que nao houve
angiogénese e menor quantidade de fibras de coladgeno.

A microscopia de for¢ca atomica ¢ uma excelente técnica para examinar alteragdes no
citoesqueleto. Os tecidos analisados mostraram, no grupo controle, formas celulares
compativeis com fibroblastos ativos. No grupo OCC evidenciou-se estrutura circular
compativel com intensa angiogénese, além de extrema organizacdo no tecido cicatricial
com mais fibroblasto, caracterizando variagdo no comprimento, forma e distribuicao dos
depositos amorfos, levando a mobilidade e flexibilidade caracteristicas do tecido
cicatricial. Estes dados corroboram os achados da microscopia otica.

A cicatrizagdo tecidual ¢ um processo pelo qual o tecido lesionado ¢ restaurado a forma
mais proxima do estado normal e a contragdo ¢ o processo de reducao da area ferida. Estes
eventos dependem da habilidade de reparacao do tecido, tipo e extensdo da lesdo e estado
geral de satde do tecido. O tecido de granulagdao da ferida ¢ composto primariamente de
fibroblastos, colageno, edema e novos pequenos vasos sangliineos.

Devido a isto, neste estudo, foram analisados os efeitos do OCC aplicado topicamente
sobre a cicatrizacao em ratos. A analise fitoquimica preliminar do 6leo de Pequi revelou a
presencga de acidos graxos e estudos anteriores demonstraram a eficacia destes agentes na
cicatrizagdo. Os resultados obtidos por Cardoso et al* sugerem um papel relevante e
potencial aplicagdo terapéutica dos acidos graxos na cicatrizagcdo da pele. O efeito pro-
inflamatoério dos acidos ol€ico e linoléico podem acelerar a cicatrizagdao. Além disso, o 6leo
de Pequi contém altas concentracdes do acido oléico que vem sendo indicado como
alternativa terapéutica para o tratamento de feridas de segunda intengao.

Os efeitos do OCC administrado oralmente sobre a lesdo gastrica induzida por etanol
absoluto estdo disponiveis na Tabela 1. O etanol,,s administrado oralmente (0,2 ml/animal)
induziu intensa lesdo da mucosa gastrica. OCC, nas doses de 200 e 400 mg/kg, exibiu
efeito gastroprotetor. A extensdo da inibi¢ao para as respectivas doses empregadas foi de
60 e 57%, respectivamente.

O aumento da ingestao de acidos graxos ¢ conhecido por estar associado a diminuigdo da
incidéncia de Ttlcera péptica, possivelmente devido ao aumento da sintese de
prostaglandinas. Contudo, esta conversao também pode ndo ser sempre requerida para
protecdo da mucosa gastrica (34).

Em camundongos pré-tratados com ioimbina, indometacina, L-NAME e glibenclamida, o
efeito gastroprotetor do OCC foi abolido (Tabelas 2, 3 e 4). Estes dados indicam que o
efeito gastroprotetor do OCC pode ser mediado pelos receptores 02, prostaglandinas
endogenas, 0xido nitrico e canais K xrp.
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As prostaglandinas sdo de particular importancia para a manuten¢do da integridade da
mucosa gastrica (35). Desde que a gastroprotecdo proporcionada pelo OCC ¢
adicionalmente sensivel a indometacina e ao L-NAME, sugere-se que nestas condigdes as
prostaglandinas endogenas e o 6xido nitrico atuem como ativadores dos canais K arp (36) €
estes mecanismos, pelo menos em parte, proporcionam a gastroprotecdo. O bloqueio da
gastroprotecdo mais efetivo causado pela glibenclamida confirma esta visdo. O efeito
gastroprotetor do OCC foi fortemente mitigado em animais pré-tratados com ioimbina, o
antagonista dos receptores a2.

O potencial cicatrizante e gastroprotetor do OCC pode ser atribuido aos fitoconstituintes
presentes, que podem atuar individualmente ou por um efeito aditivo que facilitaria o
processo de cicatrizacdo. Neste momento, ¢ dificil determinar qual o componente, ou
componentes, do o6leo seria responsavel por estas atividades. Contudo, estudos
fitoquimicos adicionais sd3o necessarios para isolar o composto ativo responsavel por estas
atividades farmacologicas.
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