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RESUMO

Uma prospeccdo bioativa do extrato hidroalco6lico da macroalga Chamaedoris peniculum
(Siphonocladaceae) foi realizada sob diferentes metodologias investigativas, visando avaliar o
potencial anti-inflamatdrio e antinociceptivo desta espécie marinha. Assim, foram investigados
0s principais constituintes metabdlicos descritos na literatura, bem como sua relagdo in vitro e
in vivo em relag&o aos principais alvos de inflamac&o. A triagem fitoquimica e citotoxica das
algas marinhas foi investigada e posteriormente seguida com andlises anti-inflamatorias. A
fitoquimica mostrou a presenca de Acido Graxo, alcaloides, carboidratos, fenois, flavonoides
e terpenos. A triagem in vitro ndo mostrou toxicidade nas concentracdes testadas (25.50.100,
200, 400 e 800 pg/mL). Nos resultados in vivo a C. peniculum apresentou resultados anti-
inflamatdrios e analgésicos em camundongos, analgesia equivalente a 93,82% para a
concentracdo de 50 mg/kg, 94,5% para 100 mg/kg e 82,28% para 50 mg/kg e 86% para 100
mg/kg para efeito anti-inflamatério. Assim, esta espécie promete o desenvolvimento de
produtos farmacéuticos anti-inflamatorios, exigindo estudos mais aprofundados relacionados a

sua bioatividade.

Palavras-chave: Anti-inflamatoria, Algas Verdes, Bioatividade, Citotoxicidade.



ABSTRACT

A bioactive prospection of the hydroalcoholic of the macroalgal extract of Chamaedoris
peniculum (Siphonocladaceae) was carried out under different investigative methodologies,
evaluating the anti-inflammatory and antinociceptive potential of this marine species. Thus, the
main constituents of the main targets mentioned in the literature were investigated, in vivo in
relation to the main ones. The phytochemical and cytotoxic screening of seaweed was
investigated further and then with anti-inflammatory accompaniments. The phytochemistry
showed the presence of fatty acid, alkaloids, carbohydrates, phenols, flavonoids and terpenes.
In vitro screening showed no toxicity at 0.5,100, 200, 400 and 800 pg/mL. In the in vivo results,
C. peniculum presented anti-inflammatory and analgesia results in mice equivalent to 93.82%
for the concentration of 50 mg/kg, 94.5% for 100 mg/kg and 82.28% for 50mg/kg and 86% to
100 mg/kg for anti-inflammatory effect. . Thus, this species promises the development of anti-

inflammatory pharmaceuticals, requiring further studies related to its bioactivity.

Keywords: Anti-inflammatory, Bioactivity, Cytotoxicity, Green algae.
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1 INTRODUCAO

As algas verdes representam um grupo de espécies de plantas marinhas que possuem
bioativos de interesse biotecnoldgico, cosmoldgico e farmacéutico, mas as informac6es sobre
seus possiveis usos sdo cada vez mais comuns, aplicabilidade em diversos setores como
biofertilizantes, racdo animal, produtos de salde, alimentos e biocombustiveis (ADENIYI;
AZIMOV; BURLUKA, 2018).

Devido a sua possivel aplicabilidade, as algas verdes sdo amplamente estudadas e
possuem diversos relatérios sobre as atividades bioldgicas pertencentes a esse grupo, muitas
delas tendem a atender as demandas da industria farmacéutica. (JIMENEZ-LOPEZ et al.,
2021), classificado como um dos maiores e mais importantes setores do mundo (MAJEWSKA
et al. 2021). No entanto, apesar de sua ampla distribuicdo, algumas algas quase ndo possuem
estudos relacionados as suas possiveis atividades de interesse biotecnologico, o que favorece a
existéncia de uma lacuna relacionada a distribuicdo cosmopolita de espécies vegetais e ao baixo
namero de estudos relacionados as suas propriedades.

Neste contexto, a espécie Chamaedoris peniculum, anteriormente conhecida como
Penicillus annulatus, pertence a familia Sifonocladaceae e a ordem Cladophorales, onde sua
distribuicdo ocorre em &guas tropicais para subtropicais do Atlantico, Oceano indico e Oceano
Pacifico (LELIAERT et al., 2007). No Brasil, sua distribui¢do ocorre nos litorais dos estados
do Ceard, Rio Grande do Norte, Paraiba, Pernambuco, Alagoas, Bahia, Espirito Santo e Rio de
Janeiro (MOURA et al., 2012). Apesar de sua ampla distribuicdo, esta espécie ndo apresenta
estudos relacionados a sua bioatividade. A ampla distribuicdo desta espécie em regides
tropicais permite a aquisicdo de diversas caracteristicas sazonais que possam ampliar a
composicao fitoquimica, absorcdo nutricional, temperatura e fotoperiodo, possibilitando o
desenvolvimento de atividades relevantes para os setores saude, alimentacdo, farmacéutico,
cosmetologico e afins (XU et al. 2021).

A escassez de pesquisas recentes relacionadas ao poder biotecnologico desta espécie
marinha estimula a busca por atividades de interesse, uma vez que outras algas da classe
Ulvophyceae, como o género Penicillus, foram investigadas e a presenca de diversas
atividades, como a antitumoral encontrada em P. dumetosus (MOO-PUC; ROBLEDO;
FREILE-PELEGRIN 2011), o perfil antioxidante estudado para P. pyriformis encontrado no
México, apresentou concentracdo fendlica e atividade antioxidante relevante (ZUBIA,
ROBLEDO; FREILE-PELEGRIN, 2007). Além disso, as espécies P. dumetosus e P.
pyriformis tém antioxidantes dietéticos e efeitos medicinais (CORNISH, GARBARY, 2010).
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P. capitatus foi estudado por sua agdo antiviral, e os resultados mostraram uma atividade
antiviral da ordem de 96% contra o virus herpes simplex lauren (SOARES et al., 2012) e
atividade antifungica aumentando a sensibilidade dos antifungicos utilizados na clinica (LI et
al., 2006). Dado o enorme potencial das atividades terapéuticas apresentadas por esta classe, o
objetivo deste estudo € avaliar o potencial biotecnolégico e anti-inflamatdrio da espécie
Chamaedora peniculum sob diferentes metodologias de pesquisa, in silico, in vitro e in vivo,
a fim de reduzir a lacuna existente entre a distribuicdo pan-tropical da espécie e 0 baixo nimero

de pesquisas sobre o tema.
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2 OBJETIVOS
2.1 OBJETIVO GERAL

Estudo é determinar o potencial biotecnolégico e anti-inflamatdrio da espécie

Chamaedora peniculum sob diferentes metodologias de pesquisa, in silico, in vitro e in vivo.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

o Verificar o potencial citotoxico da macroalga Chamaedora Peniculum;

o Avaliar o potencial anti-inflamatorio e antinociceptivo da macroalga Chamaedora
Peniculum;

o Correlacionar dos dados in vitro e in vivo obtidos com a atividade anti-

inflamatoria apresentada.
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3 REFERENCIAL TEORICO
3.1  Algas Marinhas

O perfil diverso apresentado pelas macroalgas no ambiente marinho esta intimamente
relacionado com condi¢Ges ambientais, entre elas, a qualidade da agua, pH, salinidade e o tipo
de nutriente disponivel para a sua fixacdo (SANTOS et al., 2020). A capacidade de
sobrevivéncia aos diferentes habitats ocorre devido a complexidade estrutural apresentada
pelas macroalgas, o que permite sua sobrevivéncia em costdes rochosos, manguezais, atois,
bancos arenosos, recifes de coral, estuarios, substratos artificiais, entre outros. Esses seres vivos
tendem a possuir diferentes estratégias para a sua reproducdo, como a alta habilidade de
dispersdo dos esporos e capacidade de regeneracdo, além dos aspectos de competicédo intra e
interespecifica. Estas caracteristicas favorecem a rapida colonizacao do substrato, seja organico
ou inorganico (TEXEIRA, 2013; PEREIRA; JESUS; NUNES, 2019).

As macroalgas marinhas sdo amplamente encontradas ao longo do litoral brasileiro,
sendo mais abundantes nas regides Nordeste e Sudeste. Essas espécies estdo distribuidas em
trés filos: Rhodophyta, Ochrophyta e Chlorophyta, conforme os pigmentos fotossintéticos
produzidos por suas células (BASILIO et al., 2020). As caracteristicas entre esses filos diferem
com relacdo a fisiologia e aos constituintes quimicos. Algumas espécies possuem maior
conteddo mineral, outras maior teor proteico, e algumas apresentam alto conteudo de fibras e
vitaminas (VASCONCELOS; GONGALVES, 2013).

3.2 Algas e potencial biotecnolégico

As macroalgas sdo comumente utilizadas como matéria-prima para uma variedade de
produtos fabricados pelas industrias alimenticias, farmacéuticas e de cosméticos. No Brasil, a
diversidade aquatica é abundante e as diferentes linhas de pesquisas associadas as macroalgas
tem apresentado resultados promissores. Estes estudos, sobretudo, envolvem o isolamento, a
caracterizacdo estrutural e quimica de moléculas bioativas, que possuam potenciais aplicacdes
biotecnoldgicas. As macroalgas de interesse comercial sdo largamente distribuidas em todo o
litoral brasileiro, com as melhores e maiores variedades concentradas no litoral do Nordeste.
Alguns cientistas afirmam que, em alguns ecossistemas marinhos, a diversidade biolégica é
maior se comparada as florestas tropicais (MESADRI, 2021). A evolucdo e o modo de
sobrevivéncia da vida aquatica resultam em organismos que produzem substancias Gnicas com
fungdes ecologicas e fisiologicas diversas. As macroalgas marinhas produzem metabdlitos
secundarios, que atuam na protecdo contra patdgenos e promovem a resisténcia e adaptagéo

em seus respectivos nichos ecoldgicos. Os metabdlitos secundarios sdo mediadores de
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interacbes ecoldgicas e ocorrem em grupos especificos de organismos. Muitos desses
compostos, quando utilizados em doses adequadas podem ser convertidos em medicamentos,
beneficiando a populacdo humana e animais domésticos. Desse modo, produtos do
metabolismo secundério relacionados a sobrevivéncia e dispersdo de seres vivos, podem ser
manipulados pela biotecnologia e destinados a saude com diferentes aplicacbes bioldgicas,

inclusive, como agentes antimicrobianos e antivirais.

3.3 Chamaedoris peniculum (J.Ellis & Sol.) Kuntze

A Chamaedoris peniculum foi catalogada em 1898, e mesmo com mais de um século e
pouco explorada na literatura. Suas caracteristicas taxondmicas séo de talo verde-claro, 5-8 cm
de altura, crescem de forma solitaria ou em grupo de até 10 individuos. Estipe cilindrico e
curto, ndo ramificado, 3,6-5,1-6,5 cm em comprimento x 1-2—-3 mm didmetro parede celular,
estratificada, 25-52 pum espessura. Possui capitulo achatado, peltado, 0,5-1,2-3 cm
comprimento x 0,6-1,85-3,5 cm diametro, formado por filamentos originados distalmente no
estipe e a partir de 1-3 células pequenas, sobrepostas. Esta amplamente distribuida no Oceano
Atlantico nas praias das América Latina, e possui grande interesse na pesquisa pela sua

defasagem literaria.

Figura 2 - Chamaedoris peniculum

Fonte: Autor (2022)
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3.4 NOCICEPCAO

O conceito de nocicep¢do foi introduzido pelo pesquisador Sherrington no inicio do
século XX. Posteriormente, os achados cientificos consideraram que a nocicepg¢do é definida
pelos seguintes critérios: atentar o individuo sobre a existéncia de um dano tecidual ou a sua
probabilidade de ocorréncia na percepcdo desse estimulo (LE BARS et al., 2001; ALVES et
al. 2017). Sendo assim, a nocicep¢do é um mecanismo sensorial de grande importancia na
sobrevivéncia das espécies.

Portanto, a influéncia dos estimulos ambientais fisicos, quimicos ou microbiol6gicos é
ligada diretamente em uma cascata complexa de eventos da periferia até as estruturas
superiores do sistema nervoso central (SNC) (ALMEIDA, 2018). A dor enquanto sensacao
somatica, pertencente ao sistema nociceptivo, tem profunda relagdo com as condices do meio
externo e intrinsecas do organismo. Trata-se de um sinal que envolve cascatas complexas
provocadas por um real ou potencial dano tecidual manifestado por reacdes autdbnomas,
psicoldgicas e comportamentais (Alves et al., 2017; DUBIN & PATAPOUTIAN, 2010).

Dessa forma, a dor resulta de varios eventos que tem inicio na ativacao de terminais de
neurdnios sensitivos primarios periféricos, a transmisséo do sinal nociceptivo para o encéfalo,
0 processamento nociceptivo em areas distintas do encéfalo e, por ultimo, a conversdo da
informacao nociceptiva em percepcdo da dor (BASBAUM & JESSEL, 2000; Segner 2012;
Wolkers 2014). Os nociceptores podem ser ativados por varios tipos de energias, incluindo
mecanica, eletromagnética, elétrica, térmica e estimulo quimico (COUTAUX et al., 2005).
Além disso, podem ainda ser ativados por diversos neuromediadores inflamatdrios (substancias
algogénicas) liberados por macrofagos, mastécitos, células endoteliais ou nervos

traumatizados, facilitando a transmissao dolorosa.

3.5 INFLAMACAO

A funcdo correta de um tecido é indispensavel para o funcionamento do corpo. Quando
os tecidos sdo feridos, danificados ou infectados por organismos ex0genos, respostas
sistémicas sdo ativadas com os principais objetivos de eliminar os fatores agressores 0 mais
rapido possivel, restaurando o tecido e gerando informagdes, facilitando o reconhecimento e a
eliminacdo em um encontro futuro.

O resultado é uma resposta fisioldgica rapida de danos ao organismo e infec¢des, ou
seja, inflamacdo (BANNENBERG et al., 2007). O processo inflamatorio inclui alteracGes

bioguimicas, fisiolégicas e imunoldgicas, que se expressam na fase aguda (Figura 2), que
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prossegue o contato com o agente lesivo, e na fase crbnica, que a sucede ap6s algum tempo

(GERALDO et al., 2008).

Figura 2 — Componentes das respostas inflamatdrias, aguda e crénica, e suas
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A reacdo inflamatoria constitui um dos componentes mais importantes da resposta

imunitaria e, embora faca parte dos mecanismos defensivos contra grande numero de

agressdes, em muitos casos ela propria pode também causar danos ao organismo

(BRASILEIRO FILHO, 2017). Dados recentes mostraram que a inflamacao esta associada a

diversas doencas como diabetes, obesidade, doenca de Parkinson e Alzheimer, cancer, e outros
distirbios (FRANKS;SLANSKY, 2012; EIKELENBOOM et al., 2012; DURRENBERGER et
al., 2012; KARALIS et al., 2009).

Portanto, agentes anti-inflamatorios tém sido utilizados para o tratamento de doencas

inflamatdrias classicas, como artrite reumatoide, doencas respiratorias e cardiovasculares. O

uso clinico de anti-inflamatorios ndo esteroidais (AINES) estd associado a uma toxicidade

significativa, particularmente no trato gastrointestinal e nos rins, um dos fatores ligados a esses

efeitos é a falta de seletividade (UCHOA et al., 2009). Consequentemente, a biotecnologia

demonstra grande interesse na formulagéo e producdo de novos compostos bioativos sem esses

efeitos colaterais.
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4 MATERIAL E METODOS

4.1  Material Vegetal

Amostras da macroalga Chamaedoris peniculum foram coletadas no litoral da praia de
Séo José da Coroa Grande, no estado de Pernambuco. As amostras foram obtidas em novembro
de 2020 pela equipe composta por pesquisadores da Universidade Federal de Pernambuco e

identificadas taxonomicamente por um especialista boténico do grupo.

4.2 PREPARACAO DO EXTRATO

O material foi seco em uma estufa de circulacdo de ar forcado (40-45°C) e processado
em seguida de extracdo hidroalcodlica (70 % etanol e 30% agua destilada) em um banho de
ultrassom. As amostras foram concentradas através do rotaevaporador até que todo o alcool

fosse removido e depois congelado e liofilizado.

4.3 IDENTIFICACAO DE METABOLITOS SECUNDARIOS

A especie marinha foi testada para as principais classes de metabdlitos primarios e
secundarios, que eram &cidos graxos, terpenos, carboidratos, taninos, saponinas, quinonas,
flavonoides, fendis e alcaloides, onde a metodologia de identificacdo desses compostos foi
evidenciada utilizando os reagentes Alfa-naftol, alcool 70%, &cido sulfurico para carboidratos,
solvente polar e acido sulfurico para terpenos, hexano, anidrido acético e acido sulfdrico para
acidos graxos, cloreto de hexano e ferro para taninos, agua destilada e agitacdo vigorosa por
um minuto para saponinas, acido cloridrico concentrado para quinonas, hidroxido de sddio e
acido cloridrico para fendis e flavonoides, reagente de Wagner para alcaloides, registro de
Simdes et al. (2010) e Cunha (2014).

4.4 ENSAIQOS in vitro

4.4.1 Citotoxicidade por ensaio MTT
O método MTT foi utilizado para medir o efeito citotoxico de Chamaedoris peniculum

0 extrato de algas foi realizado de acordo com Mosmann (1983) com algumas modificacGes.
Inicialmente, a cultura das células dos fibroblastos de camundongos murino L929, foram
cultivadas em placas de 96 pogos contendo 2x10*células por pogo a 37° C com 5% de CO: e
95% de umidade por 24 h. As células foram entdo incubadas com diferentes concentracoes do
extrato em diferentes momentos. Em seguida, 20 uL. de MTT (3-[4, 5-dimetiltiazol-2-il]-2, 5-
difeniltetrazolio brometo) (5 mg/ml) foi adicionado a cada poco. Apds 4h de incubacédo, o

sobrenadante foi descartado e 100 pL. de DMSO foi adicionado a cada pogo para dissolver o
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formazan resultante. Apds 10 min e agitacao das placas, a absorcao optica a 570 nm foi medida
pelo leitor ELISA. Pogos contendo células sem extratos foram considerados como controles.
O percentual de inibicdo de crescimento para cada concentracdo é calculado utilizando-se a
seguinte formula: Inibigdo (%) (1 = Aszo, tratada/ As7o, controle) x 100. Todos os procedimentos
foram realizados de acordo com o projeto aprovado pelo comité de ética da Universidade
Federal de Pernambuco (CAAE: 67266817.2.0000.5208; CEP-UFPE; Plataforma Brasil).

45 ENSAIOS IN VIVO

4.5.1 Aspectos éticos

Todos os procedimentos experimentais estdo de acordo com as Leis Brasileiras de
Experimentacdo Animal e foram submetidos ao Comité de Etica Animal da Universidade
Federal de Pernambuco e receberam parecer favoravel de acordo com o protocolo ne.
0003/2018. Ratos machos (Mus musculus) Suicos pesando entre 30 e 35 g e com idade entre 8
e 10 semanas, obtidos do laboratorio do Laboratorio de Imunopatologia Keizo Asami (LIKA)
foram utilizados em condicdes padrao (por exemplo, 12 h de luz / escuro 0,1 ° C e 50-55% de
umidade) com espécies de alimentacdo adequadas e agua fornecida ad libitum. Os animais

foram aclimatados e jejuados por 6 a 8 h e restricdo de agua 30 min antes dos experimentos.

4.5.2 Ensaio de dor abdominal induzido por &cido acético

A avaliacdo da atividade antinociceptiva foi realizada de acordo com o método descrito
por Collier et al. (1968) com modificacbes. Os camundongos foram divididos em quatro
grupos com seis animais cada. A nocicepcao foi induzida por &cido acético intraperitoneal (i.p.)
em volume de 0,1 mL/10 g.) 0,8 %. Os animais foram tratados com soro fisioldégico de 0,9%
(veiculo), Extrato 50 (50 mg/kg), Extrato 100 (100 mg/kg) ou Indometacina (20 mg/kg)
administrado oralmente (V.0.) 1 hora antes do agente nociceptivo. Apés injecdo de acido
acetico, o numero de contor¢bes abdominais foi registrado entre 5 — 15 minutos apds a
administracdo (QUEIROZ et al., 2010).

4.5.3 Edema de pata induzido por carragenina

Os ratos machos (Mus musculus) foram divididos em seis grupos de seis animais cada.
O edema da pata foi induzido por carragenina 2%, injetado em um volume de 15 pul/animal na
regido subplantar da pata direita do camundongo (Winter et al. 1962) e 15 pL/soro fisiologico

0,9% na pata esquerda. Os animais foram pré-tratados com diferentes produtos: Extrato de
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Chamaedoris peniculum (20 mg/kg), veiculo (soro fisioldgico 0,9%) ou indometacina (20
mg/kg )1 h antes das injecOes de subplantar. O volume da pata foi medido por pingaem 1, 2,
3, 4 e 5h depois, como descrito anteriormente (HUANG et al., 2012). A inibi¢do do edema foi
calculada por (pataD-PataE).

46  ANALISE ESTATISTICA

O projeto experimental foi completamente randomizado, com trés replicacdes, para
verificar os efeitos bioldgicos. A Andlise de Variancia (ANOVA) foi aplicada quando o0s
efeitos dos tratamentos apresentaram diferenca significativa (P< 0,05), os meios foram
comparados utilizando-se o teste tukey, estabelecendo um nivel de significAncia de 5%.
Regressédo linear simples (software SPSS 15.0; Bioestat 4.0). Os graficos e valores de Cl 50 e
seus respectivos limites de confianca de 95% (CL 95 %) foram elaborados utilizando o

software prisma 6.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO
5.1  Perfil fitoquimico

O perfil fitoquimico do extrato obtido foi determinado por reacBes especificas de
determinacdo metabdlica, conforme resumido na Tabela 1. Com os resultados obtidos, foi
possivel uma analise comparativa entre os dados encontrados na literatura dos principais
estudos relacionados as espécies do género Chamaedoris e a presenca de metabdlitos
especializados para esse grupo de algas, e que poderiam estar relacionados a atividade anti-

inflamatoria investigada posteriormente.

Tabela 1. Principais constituintes metabdlicos encontrados com testes fitoquimicos.

Metaholito Reacdo Resultado
Acidos graxos Coloracao Azul,verde, vermelhor e laranja Positivo
Alcaloides Formac&o de precipitado Positivo
Carboidratos Coloragdo amarelo-ouro Positivo
Fenois Coloracdo azul/esverdeado Positivo
Flavonoides Coloracdo vermelha Positivo
Quinonas Coloracédo résea ou vermelha Negativo
Saponinas Espumas persistentes Negativo
Taninos Formac&o de precipiptado Negativo
Terpenos Coloracdo amarela ou vermelha Positivo

Fonte: Autor (2022)

Métodos colorimétricos, precipitacdo ou espuma sdo indicativos para a identificacéo
qualitativa de classes metabdlicas distintas que podem existir em um extrato. Assim, 0 Uso
dessas metodologias € um indicativo para prospecc¢éo fitoquimica, uma vez que sua execucao
exige o0 uso de reagentes comuns, com baixo custo e facil reprodutibilidade (SOARES et al.,
2016). Assim, foi possivel identificar as classes metabolicas da macroalga.

52 CITOTOXICIDADE POR ENSAIO MTT

Com o objetivo de encontrar uma dose adequada para testes anti-inflamatorios in vivo,
foi realizado o ensaio de citotoxicidade pelo método MTT. Os resultados, exibidos no Grafico
1 obtidos mostraram que nenhuma das concentracdes testadas apresentou efeito toxico para as

linhas celulares testadas.
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Gréfico 1 - Viabilidade celular de fibroblastos murinos em comparagdo com as
concentracdes
testadas da macroalga Chamaedoris peniculum
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As algas verdes tém diversas atividades de viabilidade celular descritas na Literatura,
uma vez que essa atividade bioldgica ¢ elucidada para a descoberta e desenvolvimento de novos
compostos antitumorais. Assim, o estudo de ZBAKH et al. (2020) com a espécie Codium
decorticatum, demonstrou que os extratos obtidos mostraram atividade citotoxica em face da
HelLa, onde houve inibicdo do crescimento da linhagem tumoral. Outro estudo, realizado por
Haq et al. (2019), utilizando Chaetomorpha sp. e linhas celulares para cancer de mama MCF-
7 e MDA-MB-231, demonstraram que algas marinhas tém potencial anti-tumorigénico. Tendo
em vista os estudos acima mencionados, o presente estudo estudou o perfil citotdxico de
Chamaedoris peniculum em fibroblastos saudaveis para avaliar a viabilidade celular e a dose
minima de seguranca para uso em testes subsequentes. Todas as concentracdes testadas
(25.50.100.200.400 e 800 pg/ml), evidenciaram que ndo houve efeito citotdxico do

Chamaedoris peniculum.

5.3  ATIVIDADE ANALGESICA E ANTI-INFLAMATORIA

Os resultados obtidos, figura 6 e 7, mostraram que Chamaedoris peniculum é uma alga
fortemente ativa em processos de analgesia e anti-inflamacdo, apresentando analgesia
equivalente a 93,82% para a concentracdo de 50 mg/kg, 94,5% para 100 mg/kg no teste de
contorcdo abdominal e 82, 28% para 50 mg/kg e 86% para 100 mgs / kg de efeito anti-
inflamatorio no teste de edema da pata. Com o0s resultados, notou-se que a inibicdo da

inflamacdo pelo teste de edema da pata foi superior ao controle da indometacina (Grafico 2)
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em todos os momentos do teste, sugerindo que Chamaedoris peniculum possivelmente atua
na inibicdo da ciclooxigenase 1, reduzindo a degradacdo da proteina e inibindo o processo
inflamatorio.

Grafico 2 - Resultados do ensaio de edema da pata para as concentracdes testadas de extrato
de Chamaedoris peniculum
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Fonte: Autor (2022)
Para o teste de contorcéo abdominal, o Grafico 3 mostra que a Chamaedoris peniculum
também teve um efeito analgésico maior do que a indometacina, uma vez que o nimero de

contorcdes disso foi menor do que o da droga de controle.

Gréfico 3 - Resultados do ensaio de contor¢do abdominal para as concentragdes testadas do
Chamaedoris peniculum
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Fonte: Autor (2022)
Neste estudo, avaliamos a acdo anti-inflamatoria e analgésica do extrato hidroalcodlico
de C. peniculum, analisando seus efeitos em diferentes modelos de inflamacéo in vivo, como
dor abdominal induzida por &cido acético e edema de pata induzido por carragenina, onde

notou-se que a espécie apresentava propriedades analgésicas e anti-inflamatérias no sistema
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nervoso periférico e central e na inflamacdo aguda. A atividade analgésica periférica tem sido
demonstrada pelos efeitos inibidores das contor¢es abdominais e o efeito na inflamacgéo aguda
tem sido demonstrado pela diminui¢do do edema da pata. O processo inflamat6rio compreende
uma série de respostas imunes ndo especificas que podem ocorrer em reacdo a diferentes lesdes
(FERRERO-MILIANI et al., 2007) e a busca por compostos derivados de algas marinhas e que
atuam nesse processo sdo relevantes na terapia farmacoldgica.

Compostos como alcaloides, indois e polissacarideos sulfatos isolados de algas verdes
ja foram apresentados como moléculas potentes com acgdes anti-inflamatérias (BAMIAS;
COMINELLI, 2007; CARNEIRO et al., 2014). Assim, os metabolitos anti-inflamatdrios das
algas desempenham um papel fundamental na terapia, uma vez que podem ser utilizados em
processos de purificacdo e/ou sintese compostos por analogos com atividade anti-inflamatéria
profunda e de efeitos toxicos reduzidos (FERNANDO et al. 2016).

Araujo et al. (2016) analisou uma fracédo polissulfeta de algas Ulva lactuca para suas
atividades analgésicas e anti-inflamatorias, e demonstrou-se que a amostra em sua menor
concentracdo apresentou uma resposta visceral nociceptiva induzida pelo acido acético, de
modo que, a medida que a concentragdo aumentava, sua resposta nociceptiva estava
diminuindo, diferentemente da apresentada neste estudo, onde apresentavam respostas
nociceptivas mais altas segundo as respostas nociceptivas  concentracbes estavam
aumentando.

O teste de contorcdo abdominal induzido por &cido acético € usado para avaliar a
atividade analgésica inespecifica para varias substancias de acdo central e periférica, uma vez
que ativam diretamente nociceptores viscerais e somaticos que ineram o fendmeno e induzem
inflamacéo e sdo sensiveis as classes terapéuticas de anti-inflamatérios ndo esteroides (NSAID)
e opioides (COLLIER et al., 1968; STEPANOVIC-PETROVIC et al., 2008).

Além disso, 0 modelo experimental de edema de pata induzido por carragenina é usado
para detectar potenciais agentes anti-inflamatdrios que atuam contra mediadores de inflamacéo
aguda, uma vez que é um modelo de duas fases onde a primeira fase é mediada por histamina,
serotonina, citocinas e liberacdo de quinas, e a segunda fase é definida pela resposta a
prostaglandina e liberacdo de substancia de reacdo lenta (COSTA et al. 2020; ROCHA et al.
2006; SALVEMINI et al. 1996). Como o teste de contor¢cdo abdominal induzido por acido
acetico nao € um teste especifico (RIBEIRO et al. 2014), o teste de edema da pata foi aplicado.

Os resultados encontrados para a Chamaedoris peniculum sobre os modelos in vivo
demonstram o grande potencial da espécie em processos inflamatdrios, sugerindo a

aplicabilidade da espécie como um insumo farmacéutico ativo no desenvolvimento de novos
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farmacos para inflamagdo. Esse efeito pode ser atribuido a constituicdo metabdlica encontrada
na espécie, onde acidos graxos e galactanos sulfatos tém acédo anti-inflamatoria.
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7 CONCLUSAO

Diante dos resultados obtidos e do potencial biotecnoldgico apresentado pela espécie
vegetal, fica clara a necessidade de investigar ativos naturais da vida marinha. O perfil
fitoquimico apresentado pela espécie apresentou metabdlitos relevantes para diversas
atividades de interesse industrial, cosmoldgico, farmacéutico e relacionados. A presenca
significativa de atividade anti-inflamatoria, analgésica e auséncia de citotoxicidade demonstrou
o0 potencial farmacéutico da espécie Chamaedoris peniculum. Dado o baixo nimero de estudos
biotecnoldgicos relacionados a esta espécie marinha, é evidente a necessidade de novos testes
que possam elucidar as diversas outras propriedades possiveis da espécie e do género. Portanto,
este trabalho contribui para a reducédo da lacuna entre a distribuicdao global da espécie e o baixo
numero de estudos relacionados a sua composicédo e seu perfil derivados de sua distribuicdo
em diversos ecossistemas marinhos e as diferentes expressdes metabdlicas decorrentes dessa

distribuicao
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