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As pessoas sempre culpam as circunstâncias por aquilo que acontece com elas. 

Não acredito em circunstâncias. 

As pessoas que progridem na vida são aquelas que acordam pela manhã e procuram as 

circunstâncias que desejam, e se não as encontram, as criam. 

 

 

(Jorge Bernard Shaw) 
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RESUMO 

Atividades analgésica e anti-inflamatória de extratos de plantas presentes na Restinga de 

Jurubatiba, RJ. 

O Norte do estado do RJ é uma região que apresenta grande biodiversidade e, onde 

está localizado o Parque Nacional da Restinga de Jurubatiba (PNRJ), em que grande parte 

das espécies vegetais ainda não teve seu perfil farmacológico avaliado. O objetivo deste 

trabalho foi avaliar o potencial analgésico/anti-inflamatório de espécies de plantas presentes 

no PNRJ: H. balsamifera, M. moricandiana, O. notata, P. mucronata, S. schottiana, T. 

guianensis e V. polygama. O estudo foi aprovado pelo CEUA da UFRJ sob protocolo 

MACAÉ02. Os experimentos foram realizados com camundongos Swiss machos, utilizando os 

protocolos: teste de contorções abdominais induzidas por ácido acético i.p. e teste da 

formalina injetada na região subcutânea plantar. Os extratos hidroalcoólicos de H. 

balsamifera, O. notata, S. schottiana e T. guianensis (10 mg/kg), não tiveram efeito sobre a 

dor induzida por ácido acético. Nas doses de 5 e 10 mg/kg, os  extratos de P. mucronata e M. 

moricandiana reduziram significativamente o número de contorções de 30,5 ± 4,3 (DMSO) 

para 13,3 ± 7,9 e 3,0 ± 1,8;  3,8 ± 1,8 e 7,2 ± 3,5, respectivamente (P<0,05). Os extratos de V. 

polygama (10 mg/kg) também reduziu o número de contorções para 12,5 ± 5,0 (P<0,05). 

Além disso, 10 mg/kg dos extratos de P. mucronata, M. moricandiana e V. polygama 

inibiram significativamente a fase inflamatória do teste da formalina; sendo o tempo de 

reação reduzido de 493,4 ± 18,7 s (DMSO) para 257,0 ± 52,7; 274,0 ± 21,5 e 171,8 ± 28,5 s 

(P<0,05), respectivamente. O. notata reduziu os tempos na 1ª e na 2ª fases no teste da 

formalina para 75,0 ± 11,6 e 168,7 ± 9,3 s (P<0,05), respectivamente. Foi testada ainda a 

fração butanólica de M. moricandiana, que reduziu o número de contorções abdominais 

para 2,3 ± 0,7 e reduziu os tempos de reação no teste da formalina na 1ª e na 2ª fases para 

75,0 ± 11,6 e 168,7 ± 9,3 s, respectivamente (P<0,05). Os resultados indicam que os extratos 

hidroalcoólicos de P. mucronata, M. moricandiana, O. notata e V. polygama possuem 

atividade antinociceptiva e anti-inflamatória. 

 

 

Palavras-chave: Plantas, Restinga de Jurubatiba, Anti-inflamatório, Analgésico. 

 



13 
 

1. INTRODUÇÃO 

1.1 Fisiopatologia da Inflamação 

 Aulus Cornelius Celsus, enciclopedista romano e curandeiro, descreveu, há mais de 

2.000 anos, a inflamação como o aparecimento de rubor, calor, tumor e dor. A partir daí, a 

inflamação ficou caracterizada por uma resposta fisiológica imediata às injúrias externas e 

internas, incluindo as causadas por infecções, estresse físico, produtos químicos e patologias 

(SOBOLEWSKI et al., 2010). 

 A inflamação é uma resposta natural do organismo contra a infecção ou lesão do 

tecido com o objetivo de destruir os agentes agressores (SHULAN SU et al., 2012). A resposta 

inflamatória é caracterizada a nível clínico, por quatro sinais clássicos, que incluem calor, 

eritema, edema e dor. Porém, uma resposta inflamatória exacerbada pode levar a perda da 

função do tecido e/ou órgão (SERHAN e SAVILL, 2005). Além disso, a inflamação pode ser 

classificada em dois tipos principais de acordo com a sua velocidade de instalação. O 

primero tipo é caracterizado pela inflamação aguda, que se estabelece rapidamente, como 

por exemplo, após um acidente em que o dano aos tecidos ocorre de repente. Já a 

inflamação crônica se instala de forma lenta e insidiosa, como ocorre com as doenças 

reumáticas, por exemplo.  

 A inflamação está envolvida na patogênese de muitas doenças, incluindo as doenças 

cardiovasculares (RUS et al., 1997), aterosclerose (PAOLETTI et al., 2004), artrite (FIRESTEIN, 

2006), doença neurodegenerativa (KLEGERIS et al., 2007), diabetes mellitus (LIBBY e 

PLUTZKY, 2007), câncer, asma, algumas doenças cutâneas como dermatites e psoríase 

(MUELLER, 2006; DEBENEDICTS et al., 2001; ROBERT e KUPPER, 1999), entre outras. 

Portanto, existe um reconhecimento crescente de que o papel da inflamação é cada vez 

mais importante em um amplo espectro de doenças. 

Após uma lesão ou um estímulo, uma cascata de eventos é desencadeada resultando 

no aumento do calibre microvascular, aumento da permeabilidade vascular, recrutamento 

de leucócitos e diversos mediadores pró-inflamatórios (NICKOLOFFI e NESTLE, 2004; 

SHERWOOD e TOLIVER-KINSKY, 2004), que podem ser liberados tanto pelas células 

residentes do tecido cutâneo quanto pelas células transientes (neutrófilos, linfócitos e 

monócitos), e incluem os metabólitos do ácido araquidônico (AA), serotonina, histamina, 
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substância P, óxido nítrico (NO), citocinas, espécies reativas de oxigênio (ROS), entre outras 

(SIMMONS, 2006; KUPPER, 1990). 

A serotonina, quando ligada aos seus receptores, ocasiona a liberação de 

neuropeptídeos como a substância P e a produção e ativação de mediadores químicos como 

a bradicinina, peptídeo vasoativo capaz de promover ações como a dilatação venular, 

aumento da permeabilidade vascular e dor (OMOIGUI, 2007; EL SAYAH e CALIXTO, 2003). 

A histamina produz sua ação através de receptores específicos de histamina, que são 

de três tipos principais: H1, H2 e H3. Seus principais papeis fisiopatológicos são como 

estimulante da secreção do ácido gástrico e reações de hipersensibilidade tipo 1, como 

urticária e febre do feno (RANG et al., 2007). A histamina é capaz de provocar vasodilatação, 

aumento da permeabilidade vascular, constrição dos vasos mais calibrosos, prurido, 

aumento do muco respiratório, nocicepção e modulação de mastócitos, eosinófilos, células T 

e células dendríticas (ZHANG et al., 2007).   

As citocinas são responsáveis pelo desenvolvimento da resposta imune celular e 

humoral, controle da proliferação e diferenciação celular, indução da inflamação e também 

da cicatrização. A regulação da resposta imune e inflamatória, pelas citocinas, se dá através 

da interação com receptores específicos presentes nos queratinócitos, células de 

Langerhans, células endoteliais e linfócitos T infiltrados, promovendo a mobilização de 

leucócitos a partir do sangue e a ativação de outras células presentes no tecido inflamado 

(RANG et al., 2007; UCHI et al., 2000; WILLIAMS e  KUPPER, 1996). 

A produção das prostaglandinas e dos leucotrienos inicia-se com a liberação do AA a 

partir dos fosfolipídios de membrana, uma reação catalisada pela fosfolipase A2 (PLA2). O 

ácido araquidônico livre pode ser enzimaticamente metabolizado através de três vias: a das 

lipoxigenases (LOXs), a partir da enzima 5-lipoxigenase (5-LOX), sendo por essa via 

metabólica convertido em leucotrienos (LTB4, LTC4, LTD4, LTE4); a das epoxigenases F-450 na 

qual produz ácidos hidroperoxieicosatetraenoicos (HPETEs) e epóxidos; e a via das 

ciclooxigenases (COXs), dando origem as prostaglandinas, prostaciclinas e tromboxanos. 

Sendo assim, o AA uma vez liberado serve de substrato para as duas isoformas da enzima 

cicloxigenase (COX-1 e COX-2), onde é convertido em prostaglandinas (PG) e tromboxanos 

(TX) (PGE2, PGD2, PGF2α, PGI2, TXA2) (SHERWOOD e TOLIVER-KINSKY, 2004; LEE et al., 2003; 

HARIZI et al., 2008) (Figura 1). Os anti-inflamatórios não esteroidais (AINEs) irão inibir a COX  
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impedindo a formação da prostaglandina e, consequentemente, das prostaciclinas e dos 

tromboxanos, que são mediadores inflamatórios. 

Figura 1: Metabolismo ácido araquidônico (AA). O ácido araquidônico presente nos fosfolipídeos de 

membrana é liberado pela ação da enzima fosfolipase A2 (PLA2). O AA livre pode gerar metabólitos 

(eicosanóides), em reação catalisada pela ação das enzimas ciclooxigenases (COX) ou lipoxigenases 

(LOX). O ácido araquidônico é convertido em prostaglandina PGH2 pelas COX-1 e COX-2. As 

isoenzimas catalisam dois passos de reação, primeiro ciclizando o ácido araquidônico a forma PGG2 e 

depois reduzindo a forma PGH2. PG sintases catalisam a conversão de PGH2 em produtos finais 

biologicamente ativos incluindo PGE2, PGF2a, PGD2, PGI2 e troboxano A2 (TXA2). Além disso, o AA pode 

ser metabolizado por diferentes lipoxigenases e convertidos a ácidos hidroxieicosanóides (HETEs) e 

leucotrienos (LTs). O passo inicial é a oxidação do AA a um intermediário instável LTA4 pela enzima 5-

LO. LTA4 pode ser hidrolisado e formar LTB4, ou conjugado com a glutationa formando LTC4, que por 

sua vez é convertido em LTD4 e LTE4 pelo metabolismo extracelular. (Adaptado de RAO e KNAUS, 

2008; ROCCA e FITZGERALD, 2002).  

 
As PGs e os LTs são potentes mediadores com atividade biológica na patogênese de 

diversas doenças inflamatórias. Eles podem atuar como moléculas pró-inflamatórias, 

quimiotáticas, fatores de agregação plaquetária e também provocar o aumento da 

permeabilidade vascular (HARIZI et al., 2008). Porém, sob condições fisiológicas, os 

prostanóides desempenham funções como citoproteção da mucosa gástrica através da 
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produção de muco e redução da secreção gástrica, manutenção da homeostasia sanguínea e 

função renal, entre outros (PATRIGNANI et al., 2005; RAO e KNAUS, 2008). 

De acordo com SAMAD et al., (2002), parecem haver duas formas de ‘’comunicação’’ 

entre o tecido inflamado e o sistema nervoso central (SNC). A primeira é mediada pela 

atividade elétrica nas fibras dos nervos sensibilizados que inervam a área inflamada, a qual 

sinalizam a localização do tecido inflamado, bem como o início, duração e natureza de 

qualquer estímulo aplicado a este tecido. Já a segunda é um sinal humoral proveniente do 

tecido inflamado, que atua para produzir uma ampla indução de COX-2 no SNC. 

 

1.2 Nocicepção 

 Segundo o Comitê de Taxonomia da Associação Internacional para o Estudo da Dor 

(IASP, 1994), a dor é definida como uma experiência sensorial e emocional desagradável 

associada a um dano tecidual real ou potencial. Segundo OLIVEIRA (1979) a dor é um alerta 

que o SNC utiliza para sinalizar um processo de agressão ao organismo com risco para sua 

integridade física. Este alerta é capaz de desencadear um conjunto de reações de adaptação, 

de ordem psicológica, autonômica e motora, visando preservar o organismo da causa da 

agressão (MILLAN, 1999; WOOLF e MANNION, 1999; VITOR et al., 2008). A dor manifesta-se 

com intensidade diferente entre os indivíduos, podendo variar de acordo com o sexo, a 

idade e estado de humor (FAUCETT e LEVINE, 1991; GANONG, 1988; BERKLEY, 1999; 

CHAPMAN e GAVRIN, 1999; SHARP, 2001).  

 A dor, de acordo com o tipo de lesão e/ou mediadores envolvidos, pode ser 

denominada em nociceptiva, que se origina devido à estimulação excessiva dos nociceptores 

localizados na pele, vísceras e outros órgãos; neurogênica, que reflete o dano de tecido 

neuronal, na periferia ou no sistema nervoso central; neuropática, que acontece devido a 

uma disfunção ou dano de um nervo ou grupo de nervos e, psicogênica, que não é oriunda 

de uma fonte somática identificável e que pode refletir fatores psicológicos. Além disso, 

podem ocorrer manifestações dolorosas decorrentes de algumas desordens como a 

hiperalgesia (sensibilidade exacerbada a um estímulo doloroso), alodinia (dor em resposta a 

um estímulo não-doloroso) e hiperstesia (sensibilidade anormal a um estímulo sensorial) 

(MILLAN, 1999; BESSON e CHAOUCH, 1987; DRAY et al., 1994; BESSON, 1999; CARR e 

GOUDAS, 1999). Considerando a duração da sua manifestação, a dor pode se apresentar nas 
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formas transitória, aguda ou crônica. Na dor transitória, a ativação dos nociceptores 

acontece na ausência de qualquer dano tecidual e contribui para proteger o organismo de 

potenciais danos físicos, causados pelo ambiente ou por estresse de tecidos corporais. A dor 

aguda é uma resposta causada por uma lesão de tecido com consequente ativação dos 

nociceptores, no local da lesão, caracterizando-se por ser de curta duração, desaparecendo, 

até mesmo, antes da cura do dano tecidual. Normalmente é de fácil identificação e 

tratamento (LOESER e MELSACK, 1999; BRENNAN et al., 2007). Já a dor crônica é causada 

por uma lesão tecidual ou doença e geralmente ultrapassa o tempo de recuperação do 

organismo. Este tipo de dor pode se estender por meses ou anos e é de difícil identificação 

(BRENNAN et al., 2007; TRACEY e MANTYH, 2007).  

 A transmissão da dor envolve uma interação complexa de estruturas periféricas e 

centrais. Um nervo periférico consiste em axônios de três diferentes tipos de neurônios 

incluindo os neurônios sensoriais primários, motores e pós-ganglionares simpáticos. As 

terminações livres de fibras aferentes primárias sensíveis a estímulos nocivos são chamados 

de nociceptores (MILLAN, 1999). Os nociceptores são estruturas não mielinizadas, 

ramificadas e estão presentes nas terminações sensoriais dos tecidos periféricos. Eles 

sinalizam quando o tecido corporal está sofrendo injúria ou em risco de sofrer lesão (CESARE 

e MCNAUGHTON, 1997; VITOR et al., 2008). Além disso, podem ser ativados por diferentes 

estímulos, tais como mudança de temperatura (estímulo nocivo térmico), diferença 

osmótica ou distensão tecidual (estímulo nocivo mecânico), hipóxia ou lesão tecidual 

seguida de inflamação (estímulo nocivo químico) (CESARE e MCNAUGHTON, 1997; 

BASBAUM et al., 2009; JULIUS e BASBAUM, 2001). 

 Os nociceptores ativados geram estímulos que são conduzidos à medula através das 

fibras aferentes periféricas A-delta (Aδ) e C (SAWYNOK, 2003). As fibras Aδ são de condução 

rápida (10-30 m/s) e pouco mielinizadas, já as fibras C conduzem o impulso lentamente (0,5-

2 m/s) e não são mielinizadas. Além dessas, outro tipo de fibra que pode estar envolvida na 

transmissão do estímulo sensorial são as fibras do tipo Aβ, que normalmente respondem a 

estímulos inócuos, aplicados à pele, que em condições especiais são capazes de conduzir 

rapidamente o estímulo doloroso (30-100 m/s) (BESSON, 1999; MILLAN, 2002; JULIUS e 

BASBAUM, 2001) (Figura 2). As fibras Aδ são responsáveis pela condução da “primeira dor” 

que se caracteriza por ser rápida, aguda e pontual, enquanto que as fibras C transmitem a 
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“segunda dor”, caracterizada como atrasada, difusa e fraca (JULIUS e BASBAUM, 2001; 

MEYER et al., 2008).  

Figura 2: Representação esquemática dos diferentes tipos de neurônios sensoriais primários. 

(Retirado de JULIUS e BASBAUM, 2001). 

 

 Para transmissão da dor, os nociceptores primários fazem uma sinapse no corno 

dorsal da medula espinhal com neurônios de segunda ordem, em lâminas distintas 

(BASBAUM e JESSELL, 2000) (fibras C – lâminas I e II, fibras Aδ – lâmina V e fibras Aβ – 

lâminas III, IV e V) (BASBAUM et al., 2009), na substância gelatinosa (SG) da medula espinhal 

e os neurônios de segunda ordem cruzam a medula espinhal para ascender o trato 

espinotalâmico, projetando suas fibras terminais principalmente ao tálamo. No tálamo, 

neurônios de terceira ordem emitem axônios através da cápsula interna ao córtex 

somatosensor, onde a somatização do estímulo nocivo ocorre, ou emitem axônios ao giro 

cingulado anterior, onde existe o componente emocional da dor (RUSSO e BROSE 1998; 

VITOR et al., 2008) (Figura 3). O tálamo desempenha um papel fundamental na integração 

do impulso doloroso (FURST, 1999). Esta transmissão da dor representa sua via clássica 

ascendente (BESSON, 1999; JABBUR e SAADÉ, 1999). 
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Figura 3: Vias de transmissão e percepção da dor. As fibras nervosas aferentes, constituídas por 
neurônios receptores ou sensitivos são ativados por estímulos mecânicos, térmicos ou químicos, 
transmitindo os impulsos para zonas específicas da medula espinhal onde convergem e são enviadas 
ao tálamo, região do cérebro onde a dor é processada. Na via descendente inibitória as fibras 
originam-se do tronco encefálico e atuam através de inibição de interneurônios excitatórios ou por 
estimulação de interneurônios inibitórios.  
(Fonte:http://www.rehabilitacionpremiummadrid.com/. Acesso em 15 de maio de 2014). 

 

 Existe também uma modulação descendente da nocicepção. As vias descendentes 

originam-se no tronco cerebral e outras estruturas como hipotálamo, córtex, tálamo, 

substância cinzenta periaquedutal (PAG) e estruturas adjacentes da medula 

rostroventromedial (RVM), que exercem importante papel na integração e modulação das 

mensagens nociceptivas, no corno dorsal da medula espinhal (MILLAN, 2002; VANEGAS e 

SCHAIBLE, 2004). Os mecanismos descendentes modulam a resposta nociceptiva por exercer 

suas ações em nociceptores presentes nas fibras aferentes primárias, bem como em 

neurônios intrínsecos do corno dorsal, como interneurônios excitatórios, interneurônios 

inibitórios e neurônios de projeção (MILLAN, 2002). 

http://www.rehabilitacionpremiummadrid.com/
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 A dor se manifesta de diferentes formas e por isso não pode ser entendida ou tratada 

como uma entidade única (BESSON, 1999). Cada tipo de dor possui mecanismos próprios e 

necessita de manejo específico. A compreensão destes mecanismos, dos mediadores 

envolvidos e das adaptações que o organismo sofre, são importantes para o 

desenvolvimento de novos fármacos analgésicos que atuem no controle específico deste 

sintoma. 

 Na terapia da dor existem duas classes principais de drogas analgésicas: os opióides e 

os anti-inflamatórios não-esteroidais. Os opióides podem ser classificados como agonistas, 

agonistas-antagonistas e antagonistas, diferindo nos mecanismos de ação e ações 

farmacológicas de acordo com o receptor e suas características. O sistema opióide foi 

caracterizado pela presença de três principais receptores e subtipos acoplados à proteína G: 

mi (μ), kappa (k) e delta (δ) (FERREIRA e FACCIONE, 2005; OMS, 2007). Eles diferem entre si 

por diferentes afinidades aos ligantes opióides endógenos e também aos fármacos opióides 

exógenos. A ativação dos receptores opióides μ, k e δ nos neurônios endógenos leva a 

inibição da atividade da adenilciclase levando a uma redução da concentração intracelular 

de adenosina monofosfato cíclico (AMPc), a abertura dos canais de K+, causando a  

hiperpolarização do neurônio nociresponsivo, com conseqüente redução da excitabilidade e 

o bloqueio da abertura dos canais de Ca2+ voltagem- dependentes, inibindo a liberação do 

glutamato e da substância P pelos terminais aferentes primários. Estes são os mecanismos 

que explicam o bloqueio opióide da liberação de neurotransmissores e da transmissão da 

dor em várias vias neuronais (FERREIRA e FACCIONE, 2005). A naloxona é um exemplo de 

medicamento que bloqueia os efeitos da morfina, atuando como antagonista nos receptores 

opióides (OMS, 2007). Sua maior indicação reside no antagonismo dos efeitos colaterais dos 

narcóticos utilizados em anestesia geral (IMBELONI, 1989), sendo também especialmente 

útil na prevenção de recaídas ao bloquear todos os efeitos dos opiáceos (OMS, 2007). 

 A maioria dos opióides usados clinicamente exercem seus efeitos através dos 

receptores µ e caracterizam-se por apresentarem efeitos terapêuticos benéficos. No 

entanto, também estão associados a graves efeitos adversos/tóxicos quando administrados 

em doses excessivas. Entre os efeitos colaterais dos opióides, um dos mais importantes 

clinicamente é a constipação que ocorre em mais da metade dos pacientes (KURZ e SESSLER, 

2003), sendo quase sempre refratária ao tratamento com laxativos, o que pode limitar o 



21 
 

controle eficaz da dor (GLARE e LICKISS, 1992; FALLON e HANKS, 1999). Além disso, o prurido 

é ocorrência comum, sobretudo quando opióides são usados por via parenteral e no 

neuroeixo. Seu efeito antitussígeno pode ser terapêutico, mas também pode ser 

problemático no período perioperatório. O desenvolvimento de retenção urinária, náuseas e 

vômitos, redução do esvaziamento gástrico, constipação e a possibilidade de 

desenvolvimento de tolerância e dependência, costumam limitar o uso desses fármacos 

(WALSH, 1984; GLARE e LICKISS, 1992). Por esses motivos, torna-se necessária a busca por 

substâncias com potencial analgésico que possam dar origem a novos fármacos com 

menores efeitos adversos e tenham menores custos.  

 

1.3  Fármacos anti-inflamatórios Esteroidais (AIEs) e  Não Esteroidais (AINEs) 

 O uso de substâncias químicas para tratar a inflamação e a dor é uma das 

necessidades mais antigas da humanidade. Desde o isolamento da salicilina da espécie Salix 

alba e da demonstração dos seus efeitos antipiréticos em 1829 por Leraux, um longo 

caminho de pesquisa vem sendo trilhado. O salicilato de sódio foi usado para tratar a febre 

reumática como agente antipirético e no tratamento da gota em 1875. O enorme sucesso do 

fármaco levou à produção do ácido acetilsalicílico (AAS), em 1898, por Felix Hoffmann. 

Depois de demonstrado seu efeito anti-inflamatório, este medicamento foi introduzido na 

Medicina em 1899 por Dresser, com o nome de aspirina (MONTEIRO et al. 2008). Em 1900, a 

indústria Bayer produziu 4,2 toneladas deste fármaco. A partir daí, novos fármacos foram 

desenvolvidos, formando então a classe dos anti-inflamatórios não esteroidais (AINEs) 

(MONTEIRO et al., 2008). 

Os AINEs são caracterizados como ácidos orgânicos fracos que atuam principalmente 

nos tecidos inflamados e inibem a ciclooxigenase (COX). Eles estão entre as classes de 

medicamentos mais prescritas (MONTEIRO et al., 2008). Porém, apresentam algumas 

limitações com relação à sua potência, eficácia e efeitos adversos (PARENTE, 2000; FIORUCCI 

et al., 2001). Os anti-inflamatórios não-esteroidais fazem parte de um grupo heterogêneo de 

compostos, que mesmo não estando quimicamente relacionados, compartilham algumas 

ações terapêuticas como propriedades analgésica, antitérmica, anti-inflamatória e 

antitrombótica (ROBERTS e MORROW, 2001). Praticamente todos os AINEs são analgésicos e 

antipiréticos, variando o grau de atividade anti-inflamatória. Como analgésicos geralmente 
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são eficazes para dor de intensidade leve a moderada, sendo a sua principal vantagem, a 

ausência de dependência física ou psíquica com o uso prolongado, quando comparados aos 

opióides. Como antitérmicos reduzem a temperatura corpórea nos estados febris (ROBERTS 

e MORROW, 2001). No entanto, a principal ação dos AINEs são como agentes anti-

inflamatórios. Alguns medicamentos possuem forte ação anti-inflamatória, como a 

indometacina e o piroxican. Outros possuem atividade anti-inflamatória moderada como o 

ibuprofeno e a nabumetona e ainda há os que possuem ação anti-inflamatória mínima, 

como o paracetamol (RANG et al., 2007). 

 Há três isoformas de COXs descritas, são elas: a COX-1, expressa constitutivamente 

pela maioria dos tecidos, atuando na síntese de PGs e TXs; a COX-2, expressa de maneira 

constitutiva no cérebro, rins, endotélio vascular, testículos, SNC e durante processos 

inflamatórios (RAO e KNAUS, 2008; LI et al., 2008) e a COX-3, uma variante do gene da COX-

1, através da ocorrência de um splicing alternativo. Sabe-se que esta isoforma é mais 

abundante no coração e no córtex cerebral, porém esforços vem sendo realizados a fim de 

se obter maiores informações a respeito de sua função e modulação (BAZAN e FLOWER, 

2002).  Os AINEs são divididos em não seletivos e COX-2 seletivos. Os AINEs não seletivos, 

como a indometacina, o diclofenaco, o ibuprofeno, entre outros, apresentam efeitos 

gastrointestinais adversos, como ulceração e intolerância gástrica, além disso, podem 

ocasionar náuseas e vômitos, hipertensão, hepatotoxicidade, inibição da função plaquetária 

e alteração da função renal, como hipercalemia, hiponatremia, ou mesmo o 

desenvolvimento de falência renal aguda, síndrome nefrótica e necrose papilar aguda 

(PARENTE, 2000; BOERS, 2001; WHELTON, 2001). A fim de se evitar esses efeitos adversos 

gastrointestinais causados pelos inibidores da COX-1, foram introduzidos no mercado os 

inibidores seletivos para COX-2.  Os primeiros AINEs seletivos para esta isoforma foram o 

celecoxibe e o rofecoxibe. Outros fármacos também mostram ser mais seletivos para COX-2 

do que para COX-1, como por exemplo, nimesulida e etodolaco (BOTTING, 2006). 

Entretanto, apesar da diminuição na incidência de complicações gástricas estes fármacos 

podem causar doenças cardiovasculares e renais. Além disso, em doses altas também são 

capazes de causar danos gastrointestinais (BRICKS e SILVA, 2005).  

 Inúmeros trabalhos têm sido publicados sobre a toxicidade cardiovascular dos 

diversos AINES, especialmente dos inibidores seletivos da COX-2. O mecanismo responsável 
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pela toxicidade cardiovascular destes inibidores deve-se à ruptura no balanço da 

prostaciclina e do tromboxano A2. A prostaciclina é vasodilatadora e inibe a agregação 

plaquetária e a proliferação vascular, enquanto que o tromboxano A2 provoca agregação 

plaquetária e vasoconstrição. As plaquetas que expressam somente COX-1 são produtoras 

primárias do tromboxano A2, e as células endoteliais produzem a prostaciclina em resposta a 

COX-2. Os AINES que inibem tanto COX-1 como COX-2, mantêm certa homeostase entre a 

prostaciclina e o tromboxano A2. Já os inibidores seletivos de COX-2 inibem 

predominantemente a prostaciclina, desviando o balanço em favor do tromboxano (HILÁRIO 

et al., 2006). 

 No ano de 2004, devido ao aumento de vítimas com problemas cardiovasculares, 

como por exemplo, aumento na taxa de infarto do miocárdio e eventos tromboembólicos 

adversos (ARAUJO et al., 2005), o rofecoxib (Vioxx®) foi retirado do mercado. Desde então, 

as bulas dos inibidores seletivos da COX-2 são obrigadas a prevenir o paciente do risco de 

efeitos colaterais cardiovasculares (BOTTING, 2006). Além disso, recentemente, no Brasil, a 

Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA) aumentou o controle sobre a venda dos 

AINEs seletivos para COX-2, publicando a inclusão de seus fármacos na lista de substâncias 

sob controle especial (Lista C1 da Portaria 344/98) - Resolução RDC nº. 79, de 04 de 

novembro de 2008. Desta forma, os anti-inflamatórios só podem ser vendidos com retenção 

da receita médica pelo estabelecimento farmacêutico (ANVISA, 2008).  

No que diz respeito aos anti-inflamatórios esteroidais (AIEs), os corticóides são 

geralmente classificados de acordo com sua potência relativa na retenção de sódio, efeitos 

sobre o metabolismo de carboidratos e efeitos anti-inflamatórios. Os corticoides são 

divididos em glicocorticóides e mineralocorticóides (ANDRADE, 2002). As propriedades anti-

inflamatórias dos glicocorticóides são significantes. Esses hormônios são capazes de 

estabilizar as membranas lisossômicas, diminuir a síntese de colágeno, bem como aumentar 

a sua degradação e inibir a proliferação de fibroblastos (BANKS, 1992). Os glicocorticóides, 

após serem sintetizados pelo córtex adrenal, são secretados e levados através da circulação 

sanguínea aos órgãos-alvo para exercerem suas ações (DÓREA, 2006). Eles estabilizam as 

células da membrana endotelial e inibem a produção de fatores de quimiotaxia locais, 

diminuindo então a infiltração de neutrófilos, monócitos e linfócitos (GREGORY, 2000). Os 

glicocorticóides possuem um amplo espectro de aplicações clínicas como, por exemplo, de 
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forma substitutiva em casos de insuficiência adrenocortical, no diagnóstico da síndrome de 

Cushing, no tratamento de tumores, doenças vasculares, alérgicas, dermatológicas, 

gastrointestinais, pulmonares, hematológicas e inflamatórias. Assim, os glicocorticóides têm 

seu papel central no tratamento de doenças nas quais estejam envolvidos mecanismos 

imunes e inflamatórios (SCHIMMER e PARKER, 2007) 

Em quantidades suprafisiológicas, os glicocorticóides provocam fraqueza, redução da 

massa muscular, osteoporose, hipotireoidismo, interrupção do crescimento (em crianças), 

intolerância aos carboidratos (resistência à insulina, hiperinsulinemia, tolerância à glicose 

anormal, diabetes mellitus), características da Síndrome de Cushing (fácies em lua cheia, 

pletora facial, obesidade central, giba, acne, pele fina e frágil, estrias violáceas), 

irregularidade menstrual, impotência, hipocalemia, alcalose metabólica, calculose renal, 

infiltração gordurosa do fígado, hepatomegalia, entre outras. Além disso, insuficiência 

adrenal aguda pode ser provocada devido a uma interrupção abrupta após um tratamento 

prolongado (CHROUSOS, 2006; SCHIMMER e PARKER, 2007; GUYTON e HALL, 2006). 

Os corticosteroides inibem a síntese de citocinas, como interleucina 2 (IL-2) e o 

interferon-γ, a secreção de interleucina 1 (IL-1) e a expressão de moléculas de antígenos 

leucocitários humanos (HLA), glicoproteínas envolvidas na regulação da resposta imune, de 

classe II e de moléculas de adesão pelas células endoteliais (CRUZ e CARVALHO, 2006; 

OLIVEIRA e SELL, 2002). O tratamento prolongado com esteróides provoca enfraquecimento 

dos ossos, tecidos conjuntivos e atrofia das glândulas supra-renais, devido à inibição da 

liberação do hormônio adrenocorticotrópico (ACTH) pela hipófise (JANEWAY e TRAVERS, 

1997). Além disso, em altas doses, os corticosteróides são imunossupressores (WEBSTER, 

2005).  

Assim, torna-se necessária a busca por substâncias com potencial anti-inflamatório 

que possam dar origem a novos fármacos que possuam menores efeitos adversos e sejam 

mais seletivos.  

 

1.4 Produtos Naturais: Fonte de novos fármacos 

De acordo com a Organização Mundial de Saúde (OMS), cerca de três quartos da 

população mundial utilizam recursos vegetais de forma frequente para o tratamento de 

diversas patologias (DUBEY et al., 2004). Muitos dos produtos naturais têm importante 
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aplicação no desenvolvimento de novos fármacos e terapias medicamentosas. No ano de 

2012, NEWMAN e CRAGG avaliaram a contribuição dos produtos naturais no 

desenvolvimento de fármacos no período entre 1981 e 2010, demonstrando que dentro 

desse período foram descobertos 1130 novos fármacos oriundos dessa fonte, considerando 

desde o uso da molécula isolada até vacinas e farmacóforos de moléculas sintéticas que 

foram originadas de produtos naturais. 

Os produtos naturais, especialmente aqueles originados de plantas terrestres, são 

uma fonte tradicional de novas moléculas. Atualmente, cerca de 25-30% dos todos os 

fármacos disponíveis são produtos naturais ou derivados de produtos naturais, os quais 

representam uma valiosa fonte de novas entidades químicas (CALIXTO, 2005). Além das 

plantas, fungos, bactérias, insetos e organismos marinhos também são considerados umas 

das principais fontes de substâncias biologicamente ativas (BARREIRO e BOLZANI, 2009).  

As plantas produzem uma enorme variedade de compostos químicos, que podem ser 

divididos em dois grupos, os metabólitos primários e os metabólitos secundários. O 

metabolismo primário é considerado como uma série de processos envolvidos na 

manutenção do desenvolvimento e sobrevivência da planta. Já o metabolismo secundário 

possui importante função para a sobrevivência da planta e sua competição no ambiente 

(DIXON, 2001). Os produtos secundários compreendem uma riqueza de compostos 

denominados de “princípios ativos’’ que possuem diversas propriedades biológicas e 

terapêuticas como, por exemplo, a resistência a pestes e doenças, a atração de polinizadores 

e animais dispersores de sementes, interação com micro-organismos simbiontes. No 

entanto, a capacidade de síntese e a concentração dessas substâncias variam de planta para 

planta (TAIZ e ZEIGER, 2002; MENDES 2007). A grande variedade de produtos secundários 

existentes na natureza vem despertando o interesse de pesquisadores de diversas áreas da 

ciência a fim da descoberta de moléculas potencialmente úteis ao homem.  

Dentre os produtos secundários, os terpenos, são substâncias cuja origem 

biossintética deriva de unidades do isopreno (BRUNETON, 1995). Os esqueletos dos 

terpenóides são formados pela condensação de unidades isoprênicas, que podem dar 

origem a monoterpenos e sesquiterpenos, formados por duas e três unidades de isopreno, 

respectivamente. Diterpenos, originados da junção de quatro cadeias isoprênicas e os 

triterpenos, derivados de um composto alifático de 30 carbonos. Além disso, o esqualeno, 
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que origina os diferentes grupos desse composto (PETIT e DIAS, 1969). Do ponto de vista 

farmacológico, os triterpenos possuem função hepatoprotetora, antimicrobiana, antiviral, 

hemolítica, anti-inflamatória e analgésica (MAHATO et al., 1988; LIU, 1995).  

 Os alcalóides são substâncias orgânicas cíclicas contendo um nitrogênio em estado de 

oxidação negativo e possuem na sua grande maioria caráter alcalino. São responsáveis por 

diversas funções nos vegetais, como proteção contra insetos, reserva de nitrogênio, 

proteção contra raios ultravioleta, entre outras. Muitos destes compostos são utilizados na 

farmacoterapia, puros ou em associação e também na fabricação de fármacos (VIOLANTE et 

al., 2009). 

Os compostos fenólicos (CF) caracterizam-se pela presença de um ou mais anéis 

aromáticos ligados a pelo menos um radical hidroxila e/ou outros substitutos e podem ser 

divididos de acordo com o número de anéis fenólicos presentes e com as estruturas às quais 

encontram-se ligados. Os CF representam uma grande variedade de substâncias como as 

lignanas, os ácidos fenólicos e os flavonoides (OLIVEIRA e BASTOS, 2011), que desempenham 

importante papel na proteção contra danos oxidativos e têm efeitos terapêuticos sobre 

diversas doenças, como aterosclerose e câncer (FLOREZ et al., 2002). 

Entretanto, apesar da importância de estudos a partir de produtos naturais, somente 

uma pequena parte das espécies de plantas já foram estudadas quanto às suas propriedades 

químicas e farmacológicas. Do total estimado de espécies de plantas superiores existentes 

(250.000 – 500.000), apenas cerca de 5% é utilizado (ARIF et al., 2009). Dessa forma, 

observa-se a importância de novos trabalhos na busca de novas alternativas para o 

tratamento de doenças inflamatórias, que são de grande impacto na saúde pública. 

 

1.5 Parque Nacional da Restinga de Jurubatiba 

O Parque Nacional da Restinga de Jurubatiba (PNRJ) (Figura 4) foi criado dia 29 de 

abril de 1998 com objetivo de preservar o patrimônio natural. O PNRJ é composto por 

diversos ecossistemas, possibilitando o desenvolvimento de pesquisas científicas e de 

programas para fins educacionais, paisagísticos e turísticos. O parque encontra-se localizado 

na região Norte do Estado do Rio de Janeiro e inclui os municípios de Quissamã, Carapebus e 

Macaé. Além disso, abrange 14.860 hectares de restinga, com 44 quilômetros de costa e 

contém ainda lagoas costeiras paralelas ou perpendiculares ao mar e rica biodiversidade 
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sendo também um grande atrativo para pesquisadores (LACERDA e ESTEVES, 2000; SANTOS 

et al., 2004; ESTEVES, 2011). O interesse dos cientistas por esta região deve-se a grande 

biodiversidade da fauna e flora de Jurubatiba. A região é considerada por pesquisadores 

como a área de restinga mais bem preservada do país, e se encontra praticamente intacta.  

A flora do Parque Nacional da Restinga de Jurubatiba é composta por 588 táxons de 

angiospermas, 31 de pteridófitas, 147 de algas continentais (COSTA e DIAS, 2001), e ainda 55 

espécies de briófitas (COSTA e YANO, 1998; COSTA, et al., 2006b).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 4: Parque Nacional da Restinga de Jurubatiba. (Retirado de Macaé em pauta, 2012) 

 

 Segundo estimativas da Convenção da Diversidade Biológica (CDB), o Brasil é 

reconhecido em todo mundo por possuir a maior biodiversidade do planeta, cerca de 20%, 

além de abrigar o maior número de espécies endêmicas (BARREIRO e BOLZANI, 2009). 

Portanto, a biodiversidade do Brasil é considerada uma fonte de substâncias biologicamente 

ativas. Dentre os vários biomas presentes no Brasil, as restingas são particularmente 

interessantes por abrigarem um mosaico de ecossistemas terrestres, semiaquáticos e 

aquáticos e comunidades vegetais distintas quanto à fisionomia e composição florística 

(ESTEVES, 2011). Dentro deste contexto, destaca-se a importância deste estudo no PNRJ, 

devido a sua enorme biodiversidade, existindo a possibilidade de busca de novos fármacos 

com atividade anti-inflamatória e/ou analgésica, visto que estão entre as classes de 

medicamentos mais prescritas em todo o mundo e possuem diversos efeitos adversos.  
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2. JUSTIFICATIVA 

Existe um reconhecimento crescente de que o papel da inflamação é cada vez mais 

importante em um amplo espectro de doenças. Desta forma, o presente projeto visa 

contribuir para a questão do tratamento de doenças de grande interesse para a OMS, além 

de estar em consonância com a realidade atual de resgate do uso dos produtos naturais 

como fonte de medicamentos, principalmente no Brasil, cuja biodiversidade é uma das 

maiores do mundo. 

O Norte do estado do Rio de Janeiro é uma região que apresenta grande riqueza 

faunística e florística e, portanto, sua biodiversidade pode ser considerada uma reserva de 

produtos naturais bioativos. Nesta região está localizado o PNRJ, único parque nacional em 

área totalmente de restinga, que é considerado um patrimônio natural de grande 

diversidade, sendo composto por diversos ecossistemas. Entretanto, somente uma pequena 

parte das espécies de plantas já foi estudada quanto às suas propriedades químicas e 

farmacológicas.  

Cada vez mais tem se estimulado a investigação de produtos naturais para serem 

utilizados no tratamento de doenças, pois são importantes fontes de substâncias 

potencialmente terapêuticas. Dessa forma, o Laboratório Integrado de Pesquisa vem 

estudando várias espécies de plantas presentes no PNRJ com o objetivo de identificar novas 

fontes de produtos naturais com atividade anti-inflamatória e/ou analgésica, além de 

enriquecer o conhecimento e a importância da região como fonte de novos fármacos. 

  

3. OBJETIVOS  

3.1 Objetivos Gerais  

 Avaliar o potencial farmacológico como anti-inflamatório e/ou analgésico de extratos 

de espécies vegetais presentes no PNRJ, em modelos clássicos de inflamação e 

nocicepção.  
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3.2 Objetivos Específicos  

  

 Avaliar o efeito anti-inflamatório e/ou analgésico dos extratos hidroalcoólicos das 

folhas das espécies Humiria balsamifera, Mandevilla moricandiana, Ocotea notata, 

Passiflora mucronata, Stachytarpheta schottiana, Tapirira guianensis e Vitex 

polygama, além da fração butanólica de Mandevilla moricandiana; 

 Realizar estudos in vivo em camundongos, em protocolo de dor aguda através dos 

testes de contorções abdominais induzidas por ácido acético;  

 Realizar estudos in vivo em camundongos, em protocolo de dor de origens 

neurogênica e inflamatória através do teste da formalina. 

 

4. MATERIAIS E MÉTODOS  

 As espécies vegetais coletadas do PNRJ (Figura 5) foram:  

 Passiflora mucronata (Passifloraceae)  

 Humiria balsamífera (Humiriaceae)  

 Vitex polygama (Lamiaceae)  

 Ocotea notata (Lauraceae) 

 Mandevilla moricandiana (Apocynaceae) 

 Tapirira guianenses (Anacardiaceae) 

 Stachytarpheta schottiana (Verbenaceae)  
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           P.mucronata         H.balsamífera                   

 

           V.polygama             O.notata 

 

      M. moricandiana               T.guianenses                 S.shottiana  

Figura 5:  Espécies vegetais isoladas do PNRJ. 

 

4.2 Animais 

Inicialmente foi realizado treinamento para manipulação de camundongos Swiss, 

bem como para o cuidado e manutenção dos animais. As técnicas de segurança laboratorial 

foram incentivadas com o intuito de prevenir acidentes ocasionados pela falta de cuidados 

essenciais. Os protocolos experimentais foram aprovados pela Comissão de Ética com 

Animais de Experimentação do Centro de Ciências de Saúde (CEUA/CCS), sob protocolo 

MACAÉ02.  

Para realização dos experimentos, foram utilizados camundongos Swiss machos, 

provenientes do Núcleo em Ecologia e Desenvolvimento Sócio-Ambiental de Macaé 

(NUPEM/UFRJ). Os animais foram separados aleatoriamente, tiveram livre acesso à água e 
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comida e foram mantidos em ciclo 12/12h claro/escuro com temperatura ambiente e 

umidade controlada. 

Todos os experimentos foram realizados no Laboratório Integrado de Pesquisa, 

situado no Pólo Universitário-Campus UFRJ Macaé.  

 

4.3  Obtenção dos extratos   

 Os extratos utilizados neste projeto foram gentilmente cedidos pela Profª Michelle 

Muzitano e pela Profª Ivana Leal, do Laboratório de Produtos Naturais do Campus UFRJ-

Macaé. Para os experimentos, foram utilizados extratos hidroalcoólicos de folhas das 

espécies Humiria balsamifera, Mandevilla moricandiana, Ocotea notata, Passiflora 

mucronata, Stachytarpheta schottiana, Tapirira guianensis e Vitex polygama, além da fração 

butanólica de M. moricandiana.  

 As partes aéreas das espécies H. balsamífera, M. moricandiana, O. notata, P. 

mucronata, S. shottiana, T. guianenses e V. polygama foram coletadas no mês de fevereiro 

de 2011 no PARNA Jurubatiba - RJ.  A identificação botânica foi realizada pela Dra Tatiana 

Ungaretti Paleo Konno e as exsicatas foram depositadas no herbário da Universidade Federal 

do Rio de Janeiro, sob os números RFA33650, RFA38748, RFA38751, RFA38758, RFA38759, 

RFA38757 e RFA38750, respectivamente. 

 As folhas das espécies foram separadas, secas em estufa à 40º C com circulação de ar 

e submetidas ao processo de maceração com etanol/água (8:2) ou etanol 100% (para H. 

balsamifera e O. notata) à temperatura ambiente. Posteriormente, os macerados foram 

filtrados e o solvente removido em evaporador rotatório (Buchi) para obtenção dos extratos 

brutos. Os extratos brutos foram fracionados através da partição líquido-líquido com 

solventes de polaridade crescente (hexano, diclorometano, acetato de etila e butanol) e o 

resíduo aquoso final foi separado. Os extratos foram solubilizados em dimetilsulfóxido 

(DMSO), em estoques de 10 e 50 mg/ml. 

 

4.4  Avaliação do potencial farmacológico  

Os efeitos anti-inflamatórios e analgésicos foram avaliados através de modelos 

clássicos de inflamação e dor, como o Teste de Contorções Abdominais Induzidas por Ácido 

Acético e Teste da Formalina. Foram utilizados camundongos Swiss machos pesando entre 
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18 e 21 g, separados aleatoriamente nos grupos experimentais. Os extratos/fração foram 

solubilizados em dimetilsulfóxido (DMSO) e utilizados nas doses de 5 e 10 mg/kg via 

intraperitoneal.  

 

 

4.5  Atividade Biológica: Efeito Anti-inflamatório 

4.5.1 Teste da Formalina  

 O teste de formalina se diferencia dos demais testes de dor, pois é possível verificar a 

resposta do animal a uma dor contínua e moderada gerada pelo tecido lesionado. Devido a 

esta relação com tecido lesionado, acredita-se que este teste produza um modelo mais 

válido de dor clínica do que os testes de estímulo físico ou de estímulo térmico (FREITAS et 

al., 2009). 

 Os procedimentos para esse modelo foram realizados como os já descritos na 

literatura (HUNSKAAR et al., 1985; TJALSEN et al., 1992; CORRÊA e CALIXTO, 1993). 

Inicialmente os animais foram pré-tratados por via intraperitoneal com os extratos/fração 

nas doses de 5 e 10 mg/kg, 30 min antes da injeção de 20 µl de formalina a 2,5% (0,92% de 

formaldeído, em solução salina) na superfície ventral da pata traseira esquerda do animal. E 

então, os animais foram observados de 0 a 5 minutos (Fase Neurogênica) e de 15 a 30 

minutos (Fase Inflamatória) o tempo em que passou lambendo a pata (Figura 6). Este tempo 

foi quantificado através de cronômetro. O protocolo experimental seguiu o esquema a 

seguir (Equema 1). 

 

 

 

         

 

  

Fig 6:  Injeção intraplantar de formalina 2,5%  e  reação do animal após a injeção, lambendo a pata. 
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Esquema 1: Protocolo experimental do modelo de formalina intraplantar em camundongos. 

 

 Este teste permitiu avaliar dois tipos de dor: uma de origem neurogênica, como 

resultado da estimulação direta dos neurônios nociceptivos, observada nos primeiros 5 

minutos após a administração da formalina, e outra de origem inflamatória, caracterizada 

pela liberação de mediadores inflamatórios, observada entre 15 e 30 minutos após a injeção 

da formalina representando a resposta tônica à dor. 

 

4.6 Atividade Biológica: Efeito Analgésico 

4.6.1 Teste de Contorções Abdominais 

O teste de contorções abdominais tem como objetivo avaliar o número de 

contorções abdominais induzidas por ácido acético no animal. Estas contorções consitem na 

contração do músculo abdominal juntamente com um alongamento dos membros traseiros, 

em resposta a uma injeção intraperitoneal de ácido acético (0,8 %, 10 ml/kg) (Figura 7) 

(NONATO et al., 2009). Este é um modelo que permite avaliar a atividade antinociceptiva de 

substâncias que atuam tanto em nível central quanto periférico. 

Para a realização do experimento, os animais foram pré-tratados por via 

intraperitoneal com os extratos/fração nas doses de 5 e 10 mg/kg, 30 min antes da injeção 

intraperitoneal do ácido acético. Os animais controle receberam o mesmo volume de veículo 

(DMSO) (30 µl, por via intraperitoneal). O número de contorções abdominais foi 
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cumulativamente contados ao longo de um período de 10 minutos. O protocolo 

experimental seguiu o esquema a seguir (Equema 2). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Fig 7: Injeção intraperitoneal de ácido acético 0,8% em camundongo e contorção abdominal após a 

injeção. 

 

 

 

 Esquema 2: Protocolo experimental do modelo do ácido acético via i.p. em camundongos. 

 

4. 7 Análise Estatística 

Os resultados obtidos nos ensaios foram expressos como média ± erro padrão média. 

As análises estatísticas foram realizadas utilizando-se o programa Prism 5.0 (GraphPad 

Software, USA). Para múltiplas comparações foi utilizado o teste análise de variância (One-

way - ANOVA), seguido do teste de Dunnet para comparação com o grupo controle. As 
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diferenças entre os grupos foram consideradas estatisticamente significativas quando P< 

0,05. 

 

5. RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 O reino vegetal sempre proporcionou uma grande variedade de medicamentos para 

os homens, sendo fonte de agentes anti-inflamatórios, analgésicos, antimicrobianos, anti-

hipertensivos, entre outros (WEBSTER, 2005). Neste contexto, espécies vegetais do Parque 

Nacional da Restinga de Jurubatiba foram selecionadas para estudos, após pesquisas 

bibliográficas, por conterem em suas famílias espécies de plantas que possuem atividade 

anti-inflamatória e/ou analgésica descritas na literatura.  

 A diminuição dos efeitos adversos de fármacos originados a partir de espécies 

vegetais deve-se ao fato das preparações de plantas, por possuírem diversas substâncias em 

sua composição, frequentemente inibirem mais de uma via de ação, maximizando, 

consequentemente, os efeitos anti-inflamatórios (SCHMITZ e BACHER, 2005; CALIXTO et al., 

2004).  

A avaliação de uma possível atividade anti-inflamatória e/ou analgésica dos extratos 

das folhas de Humiria balsamifera, Mandevilla moricandiana, Ocotea notata, Passiflora 

mucronata, Stachytarpheta schottiana, Tapirira guianensis, Vitex polygama e Tocoyena 

bullata foram avaliadas através do modelo da formalina e do ácido acético, que são modelos 

clássicos de inflamação e nocicepção. 

 

 - Stachytarpheta schottiana 

Stachytarpheta schottiana é utilizada na medicina popular para tratamento de 

problemas do fígado e contra vermes. No entanto, não há nenhuma atividade biológica 

descrita na literatura para esta espécie. Outras espécies do mesmo gênero possuem algumas 

atividades biológicas descritas. As folhas e os caules da espécie S. cayennensis, têm sido 

utilizada na medicina popular como anti-inflamatória, analgésica, antipirética, 

hepatoprotetora, laxante, hipoglicemiante e no tratamento de distúrbios gástricos 

(MATHIAS e EMILY, 1993; MESIA-VELA et al., 2004). As folhas dessa mesma planta também 

são utilizadas popularmente em infusão como estomacal, febrífugo, para tratar doenças 

crônicas do fígado, gripes, tosse, artrite e também como diurético e sudorífico; e as raízes 
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são utilizadas como cicatrizante e para tratamento de dores ocasionadas pelo reumatismo 

(CORRÊA, 1984). A aplicação de folhas e raízes trituradas da S. cayennensis são ainda 

utilizadas no tratamento de lesões de pele (CARIBE e CAMPOS, 1991), inclusive, em lesões 

ulceradas causadas por Leishmania sp (MOREIRA et al, 2002). De acordo com MOREIRA et al 

(2007), o extrato hidroalcoólico de folhas de S. cayennensis possui atividade inibitória tanto 

para L. amazonensis quanto para L. braziliensis comprovando sua utilização para o 

tratamento de lesões ocasionadas por Leishmania. A espécie S. angustifolia é utilizada 

popularmente no Sudeste da Nigéria como antibacteriana, auxiliando no tratamento de 

doenças sexualmente transmissíveis (DSTs). Além disso, possui atividade hipoglicemiante 

comprovada (ISAH et al., 2007). 

Nesse trabalho testou-se o efeito do extrato hidroalcoólico das folhas de S. 

schottiana. No entanto, este extrato não apresentou efeito analgésico significativo na dose 

de 10 mg/kg no modelo de contorções abdominais induzidas por ácido acético (Figura 8).  
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Figura 8: Efeito do extrato hidroalcoólico das folhas de S.schottiana no teste de contorções 

abdominais (n= 4-8 animais).  

  

- Humiria balsamifera 

 A espécie Endopleura uchi, pertencente à família Humiraceae, possui diversas 

atividades biológicas descritas na literatura, como por exemplo, atividade anti-inflamatória 

(POLITI et al., 2007a), antimicrobiana (POLITI et al., 2007b; POLITI, 2009), imunomoduladora 

(MOREIRA et al., 2007), e efeito na diminuição da motilidade intestinal (HUBINGER et al. 

2007).  



37 
 

A espécie Humiria balsamifera é recomendada para o uso de pasto apícola por 

promover agradável sabor, aroma e coloração ao mel produzido de suas floradas (MIRANDA, 

2005), caracterizada como sendo a preferência alimentar de abelhas durante todo seu 

período de floração, fornecendo tanto néctar como pólen, contribuindo para manutenção 

das colméias. De acordo com SILVA et al. (2004), os compostos isolados de caules e folhas de 

H. balsamifera possuem atividades antimaláricas.   

 Neste trabalho testou-se o extrato hidroalcoólico das folhas de H. balsamifera a fim 

de identificar uma possível atividade analgésica e/ou anti-inflamatória. Esta espécie foi 

testada através do modelo de contorções abdominais induzida por ácido acético. No 

entanto, o extrato hidroalcoólico não foi capaz de reduzir o número de contorções 

abdominais induzidas pelo ácido acético de forma significativa, indicando ausência de efeito 

analgésico, na dose testada de 10 mg/kg (Figura 9).  
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      Figura 9: Efeito do extrato hidroalcoólico das folhas de Humiria balsamífera no teste de 

contorções abdominais (n= 4-8 animais). 

 

- Tapirira guianensis 

A população emprega as cascas e folhas de Tapirira guianensis para fins ritualísticos 

(ALMEIDA et al., 2007) e em práticas caseiras da medicina popular, para tratamento de 

doenças de pele (SOUZA e FELFILI, 2006). Extratos de folhas, sementes e cascas de T. 

guianensis apresentaram atividade citotóxica, sendo promissor seu uso contra diversas 

linhagens de células tumorais (DAVID et al., 1998; TAYLOR et al., 2006; MAHMOUD et al., 

2011). A casca de T. guianensis é usada popularmente contra lepra, diarréia e sífilis (BRAGA, 

1976). Além disso, a atividade in vitro antileishmaniose, antimalárica, antibacteriana e 
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antifúngica foram detectadas, para três substâncias, isoladas do extrato clorofórmico das 

suas cascas (ROUMY et al., 2009). Além disso, estudos revelaram que o extrato clorofórmico 

das sementes de T. guianensis apresenta atividade citotóxica contra linhagens de células de 

câncer de próstata humano (DAVID et al., 1998; CORREIA, 2001). COSTA (2006a) isolou sete 

substâncias das folhas de T. guianenses e identificou que a substância 3a, 7a, Di-hidroxi-2-

[(8’Z)-heineicosan-8'-enil]-2,3,3a,7a-tetra-hidro-1-benzofuran-5(4H)-ona (SCJ-8) reduziu o 

crescimento do tumor da linhagem Sarcoma 180, apresentando potencial antitumoral in vivo 

e inibiu o crescimento celular nas linhagens tumorais humanas in vitro, não tendo mostrado 

atividade hemolítica.  

No entanto, nada consta na literatura sobre a possível atividade anti-inflamatória 

e/ou analgésica desta espécie. Desta forma, testou-se o extrato hidroalcoólico das folhas de 

T. guianenses (Figura 10). Porém, de acordo com o modelo do ácido acético realizado, o 

extrato não possui atividade analgésica, na dose testada, visto que não foi capaz de reduzir 

significativamente o número de contorções abdominais.  
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Figura 10: Efeito do extrato hidroalcoólico das folhas de T. guianensis no teste de contorções 

abdominais (n= 4-8 animais). 

 

- Ocotea notata 

 Algumas espécies do gênero Ocotea vêm sendo intensamente utilizadas como 

importante fonte da essência de sassafrás, óleo rico em safrol, cujo valor industrial decorre 

da presença do grupo piperonila em sua molécula, a partir do qual, com pequenas 

transformações químicas, obtêm-se compostos orgânicos com vasto emprego comercial, 

como é o caso do piperonal, usado na indústria de fragrâncias e perfumes finos e do 
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butóxido de piperonila, inseticida natural, com certificação “verde e biodegradável”, sem os 

riscos dos inseticidas sintéticos (BRAGA et al., 2005; BANDONI e CZEPAK, 2008; MAIA e 

ANDRADE, 2009). Porém, apesar da grande importância deste gênero, pouco ainda se 

conhece sobre os constituintes e a atividade biológica da espécie O. notata. Dentre as 

atividades biológicas já determinadas para algumas espécies de Ocotea, destacam-se as 

atividades antioxidante de O. quixos e O. bofo Kunth (BRUNI et al., 2004; GUERRINI et al., 

2006), antialérgica de O. duckei (SERRA et al., 1997), depressora do sistema nervoso central 

de O. duckei (PACHÚ et al., 1993; MORAIS et al., 1998; SOUSA et al., 2005), relaxante 

muscular de O. macrophylla (RIBEIRO et al., 2003), hipotensora de O. duckei (DIAS et al., 

2004), antiprotozoária de O. lancifolia (FOURNET et al., 2007), antimicrobiana de O. 

usambarensis (TERREAUX et al., 1994; BRUNI et al., 2004; DE SOUZA et al., 2004). Além 

disso, espécies como O. aciphylla e O. spectabilis são utilizadas como tônicos e para tratar 

dores de estômago (MARQUES, 2001). De acordo com BALLABENI et al., (2007), óleos 

essenciais de O. quixos possuem potente atividade antitrombótica, atribuído a sua ação 

antiplaquetária e seu efeito vasodilatador, envolvendo bloqueio dos receptores de 

tromboxano.  

Neste trabalho testou-se o extrato hidroalcoólico de O. notata, que de acordo com 

GARRETT et al. (2007) possui atividade antibacteriana, observada através da formação de 

halos de inibição ao redor dos discos frente a cinco cepas de bactérias ATCC, a saber: 

Staphylococcus aureus 25923, Staphylococcus aureus 9213, Staphylococcus epidermidis 

12223, Enterococcus faecalis 29212 e Escherichia coli 25922. Estudos realizados por COSTA 

(2010) também indicam que a mistura de flavonóides presentes no extrato de O. notata 

podem ser utilizados no tratamento contra infecções causadas pelo vírus HSV-1 e HSV-2 em 

humanos. Além disso, de acordo com BORGES et al. (2013), os constituintes presentes na 

fração hexânica e acetato de etila de O. notata podem ser promissores agentes contra o 

Mycobacterium bovis.  

O extrato hidroalcoólico de O. notata (10 mg/kg) não foi capaz de reduzir o número 

de contorções abdominais induzidas pelo ácido acético, indicando ausência de efeito 

analgésico (Figura 11). No entanto, com essa mesma dose observou-se atividade anti-

inflamatória dessa espécie, sendo capaz de inibir ambas as fases do teste da formalina 

(neurogênica e inflamatória) (Figura 12).  Os animais controles que receberam o veículo 
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DMSO apresentaram o tempo de lambida de 146,0 ± 7,1 s e 493,4 ± 18,7 s, nas fases 

neurogênica e inflamatória, respectivamente. O. notata reduziu significativamente esses 

tempos de lambida para 75,0 ± 11,6 s (P<0,05) e 168,7 ± 9,3 s (P<0,05), respectivamente 

(Figura 11). Representando, assim, uma redução nos tempos de lambida de 48,6 % na fase 

neurogênica e 65,8 % na fase inflamatória. 
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Figura 11: Efeito do extrato hidroalcoólico das folhas de O. notata no teste de contorções 

abdominais (n= 4-8 animais).  
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Figura 12: Efeito do extrato hidroalcoólico das folhas de O. notata  no teste da Formalina. (n= 

4-8 animais; *P<0,05 comparado ao veículo). 
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- Vitex polygama 

 As espécies de Vitex têm sido estudadas quanto a sua composição química e quanto 

as suas atividades biológicas (LEITÃO e SANTOS, 1999; LEITÃO et al., 2011). Existem 

numerosos estudos científicos com espécies do gênero Vitex. A espécie V. negundo, é 

utilizada como anti-helmíntico, anti-fúngico e anti-bacteriano (PATEL et al., 2009). As 

espécies V. piramidata, V. pubescens, V. agnus-castus e V.gaumeri são utilizadas, 

popularmente, para tratamento de diarréia e infecções gastroinstestinais (AHMAD e 

HOLDSWORTH, 1995; BAJPAI et al., 1995). Vitex trifolia destaca-se por sua ação anti-

inflamatória, anti-tripanossômica e anti-cancerígena (PAUL e SINGH, 1995; ARANDA et al., 

1999). Além disso, as espécies V. glabrata, V. trifolia, V. leucoxylon, V. penduncularis e 

V.pinnata possuem atividades inseticidas (MEENA et al., 2010). De acordo com LEE et al. 

(2012) a vitexicarpina, um flavonóide isolado da V. rotundifolia, apresenta efeito anti-

inflamatório em células endoteliais vasculares e atividades antitumoral e analgésica. De 

acordo com SÁ BARRETO et al. (2008) a espécie V. gardneriana Schauer, na dose de 1000 

mg/kg, possui atividade antinociceptiva comprovada através do modelo de contorções 

abdominais induzidas por ácido acético em camundongos.  

Em relação à espécie V. polygama, os chás dos galhos e frutos são utilizados na 

medicina popular como emenagogo e diurético. Além disso, o chá das folhas é utilizado para 

o tratamento de infecções renais, na prevenção de cálculo renal e também na inflamação 

(GALLO et al., 2006; GALLO et al., 2008).  

De acordo com os experimentos realizados neste trabalho, o extrato hidroalcoólico 

de V. polygama, 10 mg/kg, apresentou efeito analgésico significativo no modelo do ácido 

acético, sendo capaz de reduzir significativamente o número de contorções abdominais. Os 

animais que receberam apenas o veículo DMSO apresentaram 30,5 ± 4,3 contorções. Já os 

animais pré-tratados com 10 mg/kg do extrato hidroalcoólico das folhas de V.polygama 

apresentaram 12,5 ± 5,0 contorções (P<0,05) (Figura 13). Além disso, no teste da formalina, 

o extrato de V.polygama, 10 mg/kg, inibiu significativamente a fase inflamatória do teste 

(Figura 14), reduzindo o tempo de lambida da pata de 493,4 ± 18,7 s (veículo) para 12,5 ± 5,0 

s (P<0,05). Sendo assim ficou comprovada a utilidade de V. polygama, pela medicina 

popular, no tratamento de inflamações.  
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Figura 13: Efeito do extrato hidroalcoólico das folhas de V. polygama no teste de contorções 

abdominais (n= 4-8 animais). 

 

0

100

200

300

400

500

600

1ª fase 2ª fase

V. polygama 10 mg/kg

*

Veículo

T
e
m

p
o

 d
e
 r

e
a
ç
ã
o

 (
s
)

 

Figura 14: Efeito do extrato hidroalcoólico das folhas de V.polygama no teste da Formalina. 

(n= 4-8 animais; *P<0,05 comparado ao veículo). 

 

- Passiflora mucronata 

Em quase todos os países ocidentais, diversas espécies do gênero Passiflora são 

tradicionalmente conhecidas no âmbito da medicina popular. A literatura etnofarmacológica 

registra o uso das folhas das diversas espécies de Passiflora na forma de chá, como um 

calmante e suave indutor do sono (PIO CORRÊA, 1978; LORENZI e MATOS, 2002). Além disso, 

o uso das folhas também é indicado para o combate a febres, inflamações cutâneas, sendo 

ainda consideradas diaforéticas (PIO CORRÊA, 1978). Espécies de Passiflora, conhecidas 

popularmente no Brasil como maracujás, apresentam uso tradicional importante como 
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ansiolítico e sedativo (DHAWAN et al., 2004). As espécies mais citadas na literatura, para as 

quais há dados científicos coerentes com o uso popular são P. actinia, P. alata, P. edulis, P. 

Incarnatae e P. quadrandularis. Porém, apenas P. alata é citada pela Farmacopéia Brasileira, 

nas suas 1ª, 2ª e 3ª edições. Além disso, é constituinte de diversos medicamentos 

fitoterápicos comercializados no Brasil, com a indicação de calmante (ANVISA, 2006). Estudo 

realizado por SASIKALA et al. (2011), em camundongos, demonstrou que o extrato etanólico 

de folhas de P. foetida, 200 mg/kg, apresenta atividade analgésica comprovada através do 

modelo de contorções abdominais induzidas por ácido acético e placa quente. Além disso, 

na dose de 100 mg/kg, possui efeito  anti-inflamatório significativo comprovado através do 

modelo do edema de pata induzido por carragenina e histamina, em ratos. No entanto, não 

há estudos realizados com a espécie P. mucronata em relação a suas possíveis atividades 

anti-inflamatórias e analgésicas.  

De acordo com as Figuras 15 e 16, verificou-se que P. mucronata apresentou 

atividade analgésica e anti-inflamatória nas doses de 5 e 10 mg/kg. O extrato apresentou 

efeito analgésico dose-dependente significativo no modelo de contorções abdominais 

induzidas por ácido acético, reduzindo significativamente o número de contorções 

abdominais de 30,5 ± 4,3 (veículo) para 13,3 ± 7,9 e 3,0 ± 1,8, respectivamente (P<0,05) 

(Figura 15). Além disso, o extrato de P. mucronata, 10 mg/kg, foi capaz de reduzir 

significativamente o tempo de reação na fase inflamatória de 493,4 ± 18,7 s (veículo) para 

257,0 ± 52,7 (P<0,05), não possuindo efeito na fase neurogênica (Figura 16).   
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          Figura 15: Efeito do extrato hidroalcoólico das folhas de P. mucronata no teste de contorções 

abdominais (n= 4-8 animais; *P<0,05 comparado ao veículo). 
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Figura 16: Efeito do extrato hidroalcoólico das folhas de P.mucronata no teste da Formalina. 

(n= 4-8 animais; *P<0,05 comparado ao veículo). 

 

- Mandevilla moricandiana 

A infusão ou o extrato alcoólico dos rizomas de M. velutina e M. illustris, 

pertencentes à família Apocynaceae, são utilizados, na medicina popular, como anti-

inflamatório e também no tratamento de mordida de cobra. Estudos realizados têm 

demonstrado que o composto Vetulinol A, presente na espécie M. velutina, pode 

representar importantes alternativas antinociceptivas em alguns modelos de dor 

inflamatória aguda e persistente (MATTOS et al., 2006). Assim, o composto velutinol A ou os 

seus derivados podem constituir uma molécula atraente de interesse para o 

desenvolvimento de novos fármacos analgésicos. A espécie M. coccinea é utilizada 

popularmente como analgésica, anti-inflamatóra e  para inibição dos efeitos de veneno de 

cobra (DUARTE e LARROSA, 2011). No entanto, até o momento nenhuma atividade 

analgésica ou anti-inflamatóra foi descrita para a espécie M. moricandiana. Além disso, 

estudos realizados com outras espécies deste gênero são mais focados em elucidação 

estrutural e ensaios baseados em estudos etnobotânicos.  

Dessa forma, testou-se os efeitos do extrato das folhas de M. moricandiana em 

modelos clássicos de inflamação e nocicepção. O extrato hidroalcoólico de M. moricandiana, 

nas doses de 5 e 10 mg/kg, apresentou efeito analgésico no modelo de contorções 
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abdominais induzidas por ácido acético, sendo capaz de inibir significativamente o número 

de contorções abdominais de 30,5 ± 4,3 (veículo) para 3,8 ± 1,8 (P<0,05) e 7,2 ± 3,5 (P<0,05), 

respectivamente (Figura 17). Além disso, o extrato de M. moricandiana, 10 mg/kg, inibiu 

significativamente a fase inflamatória do teste da formalina, reduzindo o tempo de reação 

na fase inflamatória de 493,4 ± 18,7 s (veículo) para 274,0 ± 21,5 s (P<0,05), representando 

uma redução de 44,5%. Não possuindo efeito na fase neurogênica (1ª fase) (Figura 18). 
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Figura 17: Efeito do extrato hidroalcoólico das folhas de M.moricandiana no teste de 

contorções abdominais (n= 4-8 animais; *P<0,05 comparado ao veículo). 
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Figura 18: Efeito do extrato hidroalcoólico das folhas de M.moricandiana no teste da 

Formalina (n= 4-8 animais; *P<0,05 comparado ao veículo). 
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Como o extrato de M. moricandiana foi um dos mais ativos, mostrando-se eficaz 

tanto no modelo da formalina quanto no modelo do ácido acético, o mesmo foi fracionado e 

a fração butanólica do extrato, por ser rica em flavonóides, foi escolhida para iniciar os 

estudos. 

 A fração butanólica do extrato de M. moricandiana, 10 mg/kg, apresentou efeito 

analgésico significativo no modelo de contorções abdominais induzidas por ácido acético, 

reduzindo o número de contorções para 2,3 ± 0,7 (P<0,05) (Figura 19). Além disso, na dose 

de 10 mg/kg, inibiu significativamente a fase neurogênica e a fase inflamatória do teste da 

formalina, reduzindo o tempo de lambida para 86,2 ± 14,8 s (P<0,05) e 161,8 ± 46,6 s 

(P<0,05), respectivamente. (Figura 20). Desta forma, a fração butanólica do extrato possui 

grande importância na atividade anti-inflamatória, visto que foi capaz de inibir tanto a fase 

inflamatória quanto a fase neurogênica do teste da formalina. 
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Figura 19: Efeito da fração butanólica de M.moricandiana no teste de contorções abdominais 

(n= 4-8 animais; *P<0,05 comparado ao veículo). 
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Figura 20: Efeito da fração butanólica de M.moricandiana no teste da Formalina (n= 4-8 

animais; *P<0,05 comparado ao veículo). 

 

Em relação ao modelo de contorções abdominais, analgésicos como opióides, 

antidepressivos tricíclicos, anti-histamínicos, entre outros, são capazes de inibir as 

contorções induzidas pelo ácido acético (LE BARS et al., 2001). Os extratos de O.notata, S. 

schottiana, H. balsamifera e T. guianensis não apresentaram efeito analgésico significativo 

nas doses 10 mg/kg. Já os extratos de V. polygama (10 mg/kg), M. moricandiana (5 e 10 

mg/kg) e P. mucronata (5 e 10 mg/kg) apresentaram efeito analgésico significativo. 

A primeira fase da formalina (Fase Neurogênica) envolve a estimulação química 

direta das fibras nocicptivas aferentes, provocando dor. Sendo assim, a inibição desta 

primeira fase pode ser realizada por substâncias que sejam capazes de inibir os nociceptores 

periféricos localizados na pata do animal ou por fármacos com ação analgésica central 

(HUNSKAAR et al., 1985; OCVIRK et al., 2008). Além disso, moléculas capazes de inibir 

mediadores relacionados com a sensação dolorosa como histamina, bradicinina, serotonina 

e substância P (PARADA et al., 2001; VANEGAS e SHAIBLE, 2004), também podem inibir a 

fase neurogênica do teste da formalina. A inibição dessa fase foi observada apenas com o 

extrato etanólico das folhas de O. notata e com a fração butanólica de M. moricandiana. 

Neste contexto, os extratos de M. moricandiana, P. mucronata e V. polygama não foram 

capazes de inibir essa primeira fase. Entretanto, foram capazes de inibir significativamente a 

segunda fase (Fase Inflamatória) do modelo da formalina. Já o extrato das folhas de O. 

notata foi capaz de inibir ambas as fases do teste, assim como a fração butanólica de M. 
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moricandiana. A segunda fase reflete o estímulo contínuo proveniente da primeira fase e é 

caracterizada pela liberação de mediadores inflamatórios na pata do animal (JI e WOOLF, 

2001). Desta forma, esta fase pode ser inibida por substâncias que sejam capazes de inibir 

diversos passos do processo inflamatório, podendo ocorrer através da inibição da produção 

e/ou liberação dos mediadores ou também por efeito direto nos seus receptores. Para 

avaliar como estes extratos poderiam estar inibindo a fase inflamatória do teste da 

formalina, torna-se necessário dar continuidade à pesquisa.  

A fração butanólica de M. moricandiana, na dose de 10 mg/kg, foi capaz de inibir 

significativamente a fase inflamatória e a fase neurogênica do teste da formalina. Além 

disso, também foi capaz de reduzir o número de contorções abdominais induzidas pelo ácido 

acético. Desta forma, esta fração possui grande importância na atividade anti-inflamatória e 

analgésica. 

 

6. CONCLUSÕES 

Os estudos farmacológicos são de grande importância para comprovar 

cientificamente as propriedades de plantas utilizadas na medicina popular. Dentro deste 

contexto, a triagem dos extratos das folhas das espécies vegetais selecionadas, realizado no 

Laboratório Integrado de Pesquisa – UFRJ- campus Macaé, concluiu que: 

 

 As espécies Stachytarpheta schottiana, Humiria baslsamífera e Tapirira guianenses, na 

dose de 10 mg/kg, não apresentaram efeito analgésico. No entanto, doses mais elevadas 

podem ser avaliadas; 

 

 A espécie Ocotea notata apresentou efeito anti-inflamatório, visto que foi capaz de 

inibir tanto a fase neurogênica quanto a fase inflamatória do teste da formalina. No entanto, 

não apresentou atividade analgésica no modelo de contorções abdominais; 

 

  As espécies Vitex polygama, Passiflora mucronata e Mandevilla moricandiana 

apresentaram efeitos anti-inflamatório e analgésico, uma vez que foram capazes de inibir a 

fase inflamatória do teste da formalina e as contorções abdominais no teste do ácido 

acético; 
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 A fração butanólica do extrato de M. moricandiana pode conter substâncias 

responsáveis pelos efeitos analgésico e anti-inflamatório dessa espécie; 

 

 Desta forma, os resultados deste trabalho possibilitaram a identificação de quatro 

extratos de espécies vegetais com atividade biológica relevante, contribuindo para a 

ampliação do conhecimento científico sobre a biodiversidade da região Norte Fluminense e 

também para a identificação de novos produtos bioativos de origem natural com 

possibilidade de desenvolvimento de novos fármacos. 
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