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Resumo:

O B-cariofileno (B-Cary) € um composto encontrado em Oleos essenciais
com evidéncias de atividade anti-inflamatéria. Sendo assim, o objetivo deste
estudo consistiu em avaliar os efeitos desse composto na lesdo pulmonar
aguda (LPA) induzida por lipopolissacarideo (LPS) em camundongos.
Foram avaliadas as alteracbes pulmonares através de marcadores
bioquimicos como a enzima mieloperoxidase (MPO) e marcadores de
estresse oxidativo, como as proteinas carboniladas e GSH. Os resultados
obtidos demonstram que o B-Cary nas doses 200 e 400 mg/kg é capaz de
reduzir os niveis de MPO no pulmdo, o que indica uma atenuacdo da
migracdo de neutrofilos para este tecido. Além disso, esse composto
também se mostrou eficaz na reducdo do estresse oxidativo pulmonar,
evidenciado pela diminuicdo do nivel de proteinas carboniladas e elevacao
dos niveis de GSH. Pode-se concluir que o B-Cary melhora a LPA em
camundongos por meio da atenuacdo da migracdo de neutréfilos para os
pulmdes e diminuicédo do estresse oxidativo.

Introducao

O pB-cariofileno (B-Cary) ou (-)-trans-cariofileno é um sesquiterpeno
encontrado em grandes quantidades nos Oleos essenciais derivados de
muitas plantas e especiarias, tais como o0 cravo (Syzygium aromaticum)
(Maffei, 2020). Muitas propriedades terapéuticas tém sido atribuidas ao B-
cariofileno, como atividades anti-inflamatoéria, neuro-protetora,
antidepressiva, antialérgica, antioxidante e antitumoral (Ames-Sibin et al.,
2018). A atividade anti-inflamatéria, no entanto, tem sido a propriedade mais
investigada do B-Cary, o qual tem sido mostrado inibir em ratos o edema de
pata induzido por LPS e carragenina (Medeiros et al., 2007) e também
diminuir a inflamacé&o sistémica em ratos com artrite induzida por adjuvante.
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No entanto, até o momento, nenhum estudo foi realizado para verificar se o
B-Cary melhora a inflamacéo na LPA. Por esta razdo, o presente estudo
investigou os efeitos do B-Cary administrado por via oral na LPA induzida
por LPS em camundongos.

Materiais e métodos

O presente projeto foi aprovado pela Comissdo de Etica para Uso de
Animais da UEM (certificado n°® 9908100120). Os experimentos foram
realizados no Laboratério de Inflamacdo da Universidade Estadual de
Maringé. Para os experimentos foram utilizados camundongos machos (8 —
12 semanas) da linhagem Balb/c, com peso corporal de 25 - 30 gramas,
provenientes do Biotério da Universidade Estadual de Maringa (UEM) e
mantidos sob os cuidados necessarios no biotério do laboratério. Para a
realizagéo dos experimentos, camundongos Balb/c foram tratados oralmente
com veiculo, B-Cary (50, 100, 200 e 400 mg/kg), zafirlucaste (Zaf 5 mg/kg,
antagonista dos receptores de leucotrienos) ou dexametasona (Dexa, 1 mg /
kg). Ap6s 1 h, os animais foram anestesiados e receberam 50 uL de uma
solucao de LPS (500 pg/AmL) ou solucédo salina (controle) por via intranasal
para induzir LPA. Apdés 24 h, os animais foram eutanasiados e o tecido
pulmonar foi coletado para analise da atividade da enzima mieloperoxidase
(MPO) e do estresse oxidativo (avaliacdo dos niveis de proteinas
carboniladas e GSH no tecido pulmonar). Os resultados foram expressos
como média * erro padrdo da média (EPM). Os dados foram submetidos a
andlise de variancia (ANOVA) seguida pelo teste de Tukey pelo programa
Prism verséo 5.0.

Resultados e Discussao

O acumulo de neutréfilos no pulméao foi avaliado pela atividade da enzima
MPO, que aumentou significativamente apds a administracdo de LPS (Fig.
1). O tratamento com 200 e 400 mg/kg de B-Cary reduziu a atividade de
MPO em 50%. O mesmo valor foi obtido para animais tratados com Zaf e
Dexa.
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Figura 1 — Efeitos do B-Cary sobre a atividade da MPO no tecido pulmonar. *p<0.05
comparado com o grupo salina; #p<0.05 comparado com o grupo LPS.

O estresse oxidativo pulmonar foi avaliado por meio da analise dos niveis de
proteinas carboniladas e GSH no tecido pulmonar. A Figura 2 mostra 0s
resultados do estresse oxidativo pulmonar. Os niveis de grupos proteicos
carbonil, um parametro pro-oxidativo, foram 60% maiores no pulmédo de
camundongos do grupo LPS e o tratamento com 200 e 400 mg / kg de B-
Cary reduziu consideravelmente esses niveis. Os niveis de GSH no pulmao,
um parametro antioxidante, foram reduzidos apés a administracdo de LPS
(Figura 2B). O tratamento de camundongos com B-Cary 400 mg/kg
praticamente restabeleceu os valores de controle e GSH.
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Figura 2 - Efeitos do B-Cary sobre o estresse oxidativo no tecido pulmonar *p<0.05
comparado com o grupo salina; #p<0.05 comparado com o grupo LPS

Conclusodes

De modo geral, este estudo sugere que o B-Cary melhora a LPA em
camundongos por meio da atenuacdo da migracdo de neutréfilos para os
pulmdes, fenbmeno que também diminui 0 estresse oxidativo.
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