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RESUMO

Devido a quase inexisténcia de estudos com relagdo a Arnica ao nivel sistémico, este estudo visa compro-
var a atividade antiinflamatdria da Arnica montana. A solugdo de Arnica montana utilizada neste expe-
rimento foi obtida a partir da tintura de Arnica. Foram utilizados 88 ratos Wistar, adultos (150-200g), e
foram divididos em trés grupos recebendo, por via oral o volume de 0,2ml/100g, para o grupo controle:
dgua destilada com Tween, utilizado na dilui¢do da solugdo de Arnica; no grupo experimental: solugdo
de Arnica montana( 10mg/ml) na dose de 20mg/kg; no grupo controle positivo: corticéide ( Betametazona)
na dose Img/kg. Apés 60 minutos de tratamento foi medido o deslocamento da coluna de merciirio,
provocade pela imersdo da pata posterior direita do rato até o maléolo lateral. A formagéo do edema,
provocado pela administragao de 0,1ml de formol foi avaliada também por deslocamento da coluna de
merciirio, nos tempos: 30, 60, 120, 180 ¢ 240 minutos apds a injecdo do agente flogistico. Os resultados
foram expressos como as diferencas de volume deslocado entre o tempo zero e os tempos subsegiientes. A
Arnica montana mostrou atividade antiinflamatéria quando provocou redugdo do edema da pata do rato
provocado pelo formol em relagdo ao grupo controle da ordem de 49,2; 40,6; 37.5; 37,9 e 33,7% aos 30,
60, 120, 180 e 240 minutos respectivamente apds a indugdo do edema. Esta agdo foi menor do que a do
corticéide, na primeira hora (73%) e praticamente igual nas horas subseqiientes (91, 97 e 90%). Péde-se
observar ainda, que os animais apresentaram um comportamento semelhante ao grupo controle, ndo
demonstrando efeitos téxicos da Arnica na dose utilizada..

Unitermos: arnica montana, antiinflamatérios, extratos vegetais, plantas medicinais.

ABSTRACT

A research was conducted to confirm the anti-inflamatory activity of Arnica montana. The Arnica montana
solution used was obtained from Arnica tincture. This study used 88 Wistar rats, male and adults (150-
-200g), which were separated in three groups. Each group received orally 0.2ml/100g (volume by rat
weight); the control group received distilled water with Tween (used to dilute the Arnica solution); the
experimental group received Arnica montana solution (100mg/ml) in the dose of 20mg/kg; the positive
control group received corticoid (betamethasone) in the dose of Img/kg. The dislocation of the mercury
column, caused by the immersion of the right posterior foot of the rat until the lateral malleolus, was
measured after 60 minutes of treatment. The edema caused by the administration of 0. 1ml of formaldehyde
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was evaluated by mercury dislocation at the following times: 30, 60, 120, 180 and 240 minutes after
formaldehyde injection. The results were expressed by the difference of volume dislocation between zero
time and subsequent times. The Arnica montana showed anti-inflamatory activity, causing reduction of
the rat foot edema produced by formaldehyde, in relation to control group: 49.2, 40.6, 37.5, 37.9 and
33.7% at 30, 60, 120, 180 and 240 minutes respectively after the edema induction. Comparison after one
hour showed that corticoid treatment was better than that with Arnica montana (73 o), whereas after this
period the effect observed was similar (91, 97 and 90%). It was also observed that the animals showed a
behavior similar to the control group. No toxic effects of Arnica, in the dose used, were detected.
Keywords: arnica montana, anti-inflamatory agents, plant extracts, medicinal plants.

INTRODUCAO

O uso de plantas para curar doengas e alterar a mente
data de longo tempo. O papirus de Ebers (1500 a.C.) registrou
mais de 700 prescri¢oes para varias doencas e, algumas dessas
substancias, depois de longos estudos, tiveram seus principios
ativos isolados e utilizados na terapéutica. Normalmente estes
estudos iniciam-se com base em informagdes histéricas e
populares, e é de fundamental importéncia tanto na descoberta
de novos medicamentos (isolando-se os principios ativos),
como também no aspecto que envolve o consumo de
“remédios” caseiros. Este consumo € uma realidade e vem
crescendo e segundo dados da Organizagio Mundial de
Satide, 80% da populagdo de paises em desenvolvimento se
tratam com técnicas de medicina popular, e desse total, 85%
usam extrato de plantas medicinais. No Brasil existem mais
de 127 mil espécies diferentes de plantas sendo que algumas
sdo utilizadas para fins medicinais na cura de certos males
através de chds, pés e raizes. Para evitar o uso irresponsavel
e sem controle, pois folhas e raizes também tém efeitos
colaterais e toxicidade, a pesquisa de plantas com potencial
terapéutico pode respaldar ou desaconselhar este uso que
podera apresentar vantagens sobre os farmacos utilizados na
terapéutica.

A Arnica montanatem sido empregada na terapéutica
para distensdes, hematomas, inchagdio dolorosa, entorses e
ferimentos em geral; para estes propésitos os extratos das
flores ¢ outras partes da planta tem sido empregada
topicamente ou na forma de tintura>”. Embora considerada
um remédio popular, aAmica do campo demonstrou ter maior
efeito cicatrizante que outras plantas quando comparada
experimentalmente. Uma agio estimulante, que justifica seu
emprego no tratamento das paralisias conseqiientes de lesdo
cercbral ou medular e mesmo para combater a fadiga e a
estafa que sobrevém depois dos exercicios [isicos, também
Ja foi descrita'”.

A Arnica montana L. € uma planta herbdcea perene,
que pertence a Familia das Compostas Tunifloras'®. E uma
planta vivaz que se constitui de rizoma; haste simples; folhas
ovais, de cor verde claro, reunidas em rosetas na base da
haste e flores em inflorescéncia, solitdrias, amarelas. Seus

sindnimos cientificos sdo: Caltha alpina, Chrysanthemun
latif., Ptarnica montana*®*.

Em estudos recentes encontram-se referéncias a
composi¢do do extrato preparado a partir de rizomas ou flores,
¢ as agoes que estas substancias possam ter isoladamente®$*!7,
Como € o caso dos flavondides que parecem interferir nas
propriedades funcionais em células de mamiferos como por
exemplo: mastdcito, basdéfilo, linfécito, misculo liso e
plaquetas'’. Alguns autores créem que, com base nestas
interferéncias, estes compostos possam apresentar atividades
antiinflamatdrias,  antialérgicas,
anticarcinogénicas!' %!,

antivirais e

Devido a quase inexisténcia de estudos em relacio a
arnica em nivel sistémico, este estudo tem como objetivo
avaliar a eficdcia antiinflamatéria do extrato da Arnica
montana, por meio de um estudo comparativo com a
Betametazona, um corticéide de acio prolongada com
capacidade de reduzir acentuadamente ou suprimir os sinais
tipicos do processo inflamatério, quando administrado por
Via OraIHJ.IJ.!'E‘

CONSTITUINTES QUIMICOS DO EXTRATO
DE ARNICA MONTANA

Identificaram-se diversos dos scus constituintes:
inulina, glicose, taninos, resinas, ceras, um éleo do qual se
isolaram os dcidos linoléico, linolénico, miristico e palmitico;
hidrocarbonetos parafinicos, dcidos diversos (férmico,
angélico, milico, caféico, gdlhico); um principio amargo e
acre, cristalino e ndo azotado, conhecido por arnicina, mais
abundante nas flores do que nos rizomas; colona, vérios
carotendides: isolaram-se dois diGis triterpendides do grupo
taraxastano, insaturados, isoméricos pela posi¢ao das duplas
ligagOes e pela epimeria dos hidroxilos, o arnidiol (ou
arnisterina ¢ arnidendiol) e o faradiol (ou isso-arnidendiol),
extraidos depois de muitas outras compostas de flores
amarelas (Tussilago farfara L., Taraxacum officinale Weber,
Calendula officinalis L., e outros); também foi encontrada a
sitosterina ¢ uma outra detona-esterina desconhecida.
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Isolaram-se, por cromatografia em papel, trés
heterdsidos flavonilicos, a isoquercitrina, o quercetol-3
glucogalacturdnido e a astragalina (campferol-3-glicdsido)
e alguns derivados de nicleo cromona ou benzo-g-pirona,
como a eugenina (2-metil-5-hidroxi-7-metoxicromona) e
outros com estruturas semelhantes.

Finalmente, possuem esséncia, em proporgao diversa,
mais abundante nos rizomas (0,5 a 1,5%) do que nas flores
(0,04 a0,14%). A das flores, ainda pouco estudada, contém
¢ésteres metilicos dos dcidos formico, butirico, valeridnico,
laurico, palmitico, acético e isobutirico ¢ a dimetiltimo-
-hidroquinona. Lembrando que na flor foram achados também
arnicina, glucose, arnisterina, arnicaina (alcaldide), fitosterina,
dcidos madlico e tAmico. A esséncia dos rizomas, melhor
conhecida, encerra também o éter dimetilico da timo-
-hidrogquinona, cerca de 80%, e o éster isoburirico do florol,
cerca de 20%; ainda em quantidades muito pequenas, o éter
metilico do florol. Também formam constituintes como a
inulina, acido acético, malico e tanico e matérias resinosas.

Do rizoma da arnica isolaram, hd pouco, por
cromatografia em colunas de ¢xido de aluminio, o timol ¢
alguns dos seus éteres, como o metil-timol, o éter dimetilico
do 6-hidroxitimol ¢ 0 seu D_ -desidroderivado; ainda, o 3-
-etil-fenol e um outro fenol desconhecido. E entre os
compostos caracteristicos da Compostas referem-se:
trideca-1-eno0-3,5,7,9,11-penta-ino, trideca-3,5,7,9,11,-
-penta-ino-2-ona e trideca-1,11-dieno-3,5,7,9-tetra-ino®'*.

MATERIAL E METODOS

Preparacao da Arnica montana

a) Obtencao da tintura de Arnica

Arnica, flores, em po (1) (200g)
Alcool diluido (Q.S.)
Para obter 1000cm*

Umedega a planta com 500cm® do dlcool diluido,
introduza-a num percolador e, sem comprimir, bem tampado,
deixe em repouso, durante 24 horas; comprima entdo
moderadamente e proceda vagarosamente a percolagdo,
adicionando mais dlcool diluido; quando o percolato medir
250cm? suspenda o escoamento, faga macerar a planta mais
12 horas e depois recolha mais 250cm® de percolato; faga
mais uma vez macerar a planta durante 12 horas e continue
vagarosamente a percolagio adicionado mais dlcool diluido,
até obter 1000cm*de tintura®.

b) Preparacio da solugio experimental

A solucdo de Arnica montana utilizada neste
experimento foi obtida a partir da tintura de Arnica
(Laboratdrio Catarinense S.A. ). Apds pesar um bécker seco,
pipetou-se 40ml da tintura de arnica (descrigio acima) sem
tocar no bécker, sendo este deixado por 12 horas em estufa
40°C para secagem. O extrato seco, cuja massa foi avaliada
através de nova pesagem do bécker, foi diluido com dgua
destilada e 4 gotas de Twenn (solvente) em solugdo contendo
10mg/ml.

Procedimento experimental

Para este ensaio foram utilizados 88 ratos Wistar,
adultos, pesando entre 150 e 200g, obtidos nos biotérios da
Puc-Campinas e da USP.

Os animais foram divididos em trés grupos: o grupo
controle recebeu por via oral (V.O.) o volume de 0,2ml/100g
de rato do veiculo (dgua destilada com Tween) utilizado na
diluicio da solugao de Arnica; o grupo controle positivo
recebeu, por V.O., 0 mesmo volume/peso de Betametazona
(solugdo de 0,5mg/ml) na dose de Img/kg; e o grupo
experimental recebeu, também por V.O., o mesmo volume/
peso da solugio de Arnica montana (10mg/ml) na dose de
20mg/kg. Apés 60 minutos do tratamento, foi medido o
deslocamento da coluna de merciirio, provocado pela imersao
da pata posterior direita do rato até o maléolo lateral, em um
recipiente maior com graduagio por ml, contendo merctirio,
conectado por um sistema de vasos comunicantes a um outro
recipiente menor com graduagdo de 0,1ml. Depois de
adequado o volume de mercirio do recipiente maior, na
mesma graduagi@o anterior a imersdo, foi medido o
deslocamento no menor, registrando o volume exato da pata
do rato. Ap6s esta medicio foi injetado na regiao subplantar
da pata posterior direita 0,1ml de formalina 5% (um agente
flogistico) e medido o deslocamento imediatamente ap6s esta
administracio (tempo zero). A formagio do edema provocado
foi avaliada também por deslocamento da coluna de mercdrio,
registrando as variagoes de volume mediante a imersdo das
patas dos animais no recipiente maior nos seguintes tempos:
30; 60; 120; 180 e 240 minutos apés a injegdo do agente
flogistico. Os resultados foram expressos com as diferengas
de volume deslocado, pela pata, entre o tempo zero
(imediatamente apds a administragio de formalina na regido
subplantar da pata) e os tempos subseqiientes”.
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RESULTADOS do agente flogistico: na presenga (experimental e controle
positivo) ou ndo (controle) das substdncias administradas
previamente (60 minutos antes). Portanto, considerou-se os
resultados obtidos nos animais controles como uma reagao
inflamatéria normal a formalina (diferenga entre a pata normal
e a pata com inflamagc@o em diferentes tempos), e os resultados
apresentados com os animais do controle positivo
(Betametasona) e experimental (Arnica) como o resultado
entre a agressdo, do agente flogistico, e a acdo das substancias
administrada previamente.

O sistema de deslocamento da coluna de mercirio,
registrou as variagoes do volume ocupado pela imersdo da
pata do animal (sempre a mesma). No experimento, o tempo
zero foi considerado imediatamente apés a inje¢ao subplantar
de formalina, jd que a diferenca obtida antes da administracio
de formol ¢ apds a administragdo de formol foi de 0,1ml
(volume injetado), considerando, portanto, a auséncia de
reacdes ao agente neste tempo.

Os deslocamentos provocados pela pata nos tempos
subseqiientes: 30; 60; 120; 180 ¢ 240, foram considerados ~ Osresultados apresentados na Tabela I ¢ na Figura |
como o edema resultante, na pata do animal, pela agressio abaixo, demostram que este edema foi menor na presencga do

Tabela 1. Médias de descolamento da coluna de mercirio em cm’, obtidas a partir do deslocamento provocado pelo edema formado na pata do rato.
(diferengas de volume deslocado, pela pata, entre o tempo zero: imediatamente apés a administragio de formalina na regido subplantar da pata,
e os tempos subsegiientes).

Tempo (em minutos) Zero 30 60 120 180 240

Controle 0 0,4426 0,6796 09185 1,0259 1,0519
Arnica 0 0,2250 0,4039 0,5737 0,6368 0.,6974
Corticoide 0 0,1478 0,3065 0,5435 0,6261 0,6522

Tabela 2. Porcentagem de redugiio do edema da pata de rato em relagiio ao grupo controle.

Tempo (em minutos) Zero 30 60 120 180 240

Arnica 0 49,16 40,56 37.54 37.92 33,70

Corticéide 0 66,60 54,89 40,82 3897 37,99
1,2

0.8

- - controle
——  arnica
- - - corticOide

0.6

volume (ml)

0.4

tempo (h)

Figura 1. Curva comparativa do grupo Arnica montana com os grupos controle e corticéide (dados da tabela 1).
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corticéide e na presenga da Arnica montana, em relagio ao
controle, ou seja, o edema formado no animal controle foi
significativamente maior que nos grupos controle positivo e
experimental. Na Tabela 2, observou-se a porcentagem de
redugdo do edema provocados pela Arnica e pela
Betametazona em relag@o ao grupo controle, ou seja, quanto
menor foi (em porcentagem) o edema formado nos animais
controle positivo e experimental em relagio aos animais
controle.

Observou-se ainda que estes animais, administrados
com Arnica, apresentaram, durante todo o experimento, um
comportamento semelhante ao apresentado pelo grupo
controle e controle positivo, ndo demonstrando alteragoes
comportamentais, ¢ macroscopicamente ndo foram
observadas alteragdes fisioldgicas que ndo as provocadas pelo
estresse (manipulagio) e que foram semelhante as observadas
nos dois grupos controles.

DISCUSSAO\

O processo inflamatério envolve um grande nimero
de mediadores quimicos e cada aspecto da resposta
(vasodilatagdo, aumento da permeabilidade, actimulo de
células, etc.) pode ser produzido por um mecanismo diferente.
Os corticdides inibem as manifestagdes tanto iniciais quanto
tardias do processo, reduzindo todos os tipos de resposta a
inflamagdo, inclusive por estimulos quimico'®??, sendo
portanto um bom padrido de comparacdo para os estudos
iniciais sobre a atividade antiinflamatéria daArnica montana.

A Arnica tem na sua composi¢iio quimica flavondides
como demonstrado por cromatografia em papel. Flavonéides
podem alterar as propriedades funcionais de certas células
como: mastécitos, basofilos, musculo liso ou plaguetas’. Estas
alteragdes ocorrem através da interferéncia com um grande
nimero de sistemas enzimdticos, principalmente nas enzimas
que participam da formacido dos mediadores do processo
inflamatério, como € o caso da Fosfolipase A2, Fosfolipase
C, lipo e ciclooxigenase'™'".

Estes resultados sugerem para o extrato de Arnica
uma atividade antiinflamatéria e nos permite as seguintes
conclusoes:

= O uso da Arnica montana mostrou eficicia
antiinflamatéria, reduzindo o edema de pata de rato
provocado pela administragido de formalina em relagfo ao
grupo controle. Este efeito comparado ao do corticéide
(betametasona) foi menor, mas ndo significativamente
diferente.

= (O efeito supressor da Arnica se manteve durante
todo o experimento (semelhante a a¢do do corticdide) o que

sugere que a a¢do antiinflamatdria possa estar relacionada a
diferentes mecanismos ou mesmo a diferentes mediadores.

= As substidncias responsdveis pelas acdes
antiinflamatdérias foram eficientemente absorvidas por via
oral, jd que na dose administrada observou-se eficdcia
antiinflamatdria inclusive nos tempos iniciais.

= A dose de Arnicaempregada nio provocou efeitos
toxicos (nem excitagio, nem depressio do Sistema Nervoso
Central) jd que os animais apresentaram, durante todo o
experimento, um comportamento normal, semelhante ao do
grup() controle.
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