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Resumo: Chenopodium ambrosioides L. (Amaranthaceae), conhecida como erva-de-santa-maria, é
muito utilizada na medicina popular brasileira como analgésica, antiparasitaria, anti-inflamatéria e
antimicrobiana. A toxicidade de seu Oleo essencial é amplamente conhecida, entretanto ha poucas
informacdes sobre a toxicidade de outros derivados das partes aéreas desta planta. Este trabalho
objetivou avaliar a toxicidade oral aguda, em ratas Wistar, do extrato seco por aspersao, obtido das
partes aéreas de C. ambrosioides, bem como avaliar a toxicidade em Artemia salina. Para tanto, as
partes aéreas foram dessecadas a 40 °C e pulverizadas. O extrato liquido foi obtido por percolacéo
em etanol 70% (m/m), concentrado e seco por aspersdo. Os ensaios de toxicidade oral aguda foram
aprovados pela Comisséo de Etica no Uso de Animais (CEUA) da UEG (006/2017) e realizados
conforme preconizado por organizacdes internacionais. Para avaliar a toxicidade in vitro foram
utilizados cistos de Artemia salina. Na avaliacdo da toxicidade oral aguda ndo ocorreram mortes ao
longo dos 14 dias de observacdo. O valor estimado para a DLg, foi entre 2000 e 5000 mg/kg. No
ensaio realizado com Artemia salina ndo foram observadas mortes de microcrustaceos para todas as
concentracbes testadas (2000, 1000, 500, 250 e 125 pg.mL'l). Estes achados indicam que sob

condi¢des agudas de exposicéo o extrato demonstrou ter baixa toxicidade.

Palavras-Chave: Erva-de-santa-maria. Ratas Wistar. Artemia salina

Introducéao

A fitoterapia, ramo da ciéncia médica que utiliza plantas, drogas vegetais e
seus preparados para o tratamento de enfermidades, tem se expandido com o

decorrer dos anos, em virtude dos altos custos dos tratamentos empregados na
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medicina moderna e muitas vezes pela insatisfacdo com a eficacia de farmacos
sintéticos (ALMANCA, 2011).
Uma das espécies comumente utilizada na fitoterapia € Chenopodium

ambrosioides L. uma planta herbacea da familia Amaranthaceae (OLIVEIRA et al.,
2014). Esta espécie é originaria da América Central e do Sul, ocorre em todos os
paises tropicais e temperados de forma silvestre ou cultivada e é considerada uma
planta invasora (LORENZI; MATOS, 2002; MONZOTE et al., 2009).

C. ambrosioides possui uma ampla aplicacdo na medicina popular brasileira,
e sua acao terapéutica é decorrente de metabdlitos secundarios encontrados na
planta como, compostos fendlicos, catequinas, esteroides, flavononas, taninos,
triterpendides e o 6leo essencial (OLIVEIRA et al.,, 2014). O d6leo essencial é
constituido principalmente de monoterpenos, sendo o ascaridol o componente
majoritario, e o0 responsavel pela acdo anti-helmintica da planta. Porém
concentracfes elevadas do 6leo essencial da C. ambrosioides pode ser toxico para
o organismo podendo causar irritacbes na mucosa do trato gastrintestinal, além de
efeitos genotdxicos (GADANO et al., 2002).

Nesse sentido, diante do potencial de apresentar toxicidade, de seu amplo uso
na medicina popular, e das exigéncias das agéncias reguladoras, 0 objetivo deste
trabalho foi realizar ensaios de toxicidade in vivo e in vitro com o extrato seco das
partes aéreas de C. ambrosioides. Os resultados dos testes visam contribuir para a
seguranca e efichcia dos produtos oriundos deste extrato, além de possibilitar
estimar dose, riscos e beneficios (ALMEIDA et al., 2009).

Material e Métodos

Neste estudo foram utilizadas as partes aéreas de C. ambrosioides, que apo6s
coletadas foram submetidas a secagem em estufa com circulacdo de ar, a 40°C, e
trituradas em moinho de facas para utilizagcado no preparo, por percolagéo, do extrato
etanodlico bruto (etanol 70% m/m). Posteriormente esse extrato foi concentrado em
rotaevaporador e submetido a técnica de secagem por aspersao (spray drying) e
padronizado quanto ao teor de flavonoides (dados conduzidos em outro estudo do
grupo de pesquisa).
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Na avaliacdo da toxicidade do extrato seco em Artemia salina empregou-se

método proposto por Molina-Salinas et al. (2006), com adaptacbes. O ensaio foi
realizado em microplacas de 96 pocos e as concentracdes do extrato seco e do
Aerosil® (adjuvante utilizado na secagem do extrato) foram 2000, 1000, 500, 250 e
125 pg.mL™. O extrato e o Aerosil® foram diluidos em 5% de propilenoglicol e salina.
O controle positivo foi solugéo de K,CrO7 e o controle negativo foi solugédo salina.
Cada poco foi preenchido com 10 + 1 nauplios suspensos em 100 uL de solugao
salina completados com 100 pL do respectivo tratamento. Apos 24 horas de
incubacao realizou-se a contagem de microcrustaceos mortos.

Na etapa de avaliagdo da toxicidade oral aguda os experimentos foram
conduzidos de acordo com as normas do Conselho de Experimentacdo Animal
(CONCEA) e foram aprovados pela Comissdo de Etica no Uso de animais (CEUA)
da Universidade Estadual de Goias (UEG), conforme protocolo n® 006/2017. Foram
utilizados ratos fémeas da linhagem Wistar (Rattus norvegicus), com idade entre 68
e 81 dias, pesando entre 144,22 — 210,68 g, e foram adotados procedimentos do
protocolo n° 423 da Organizacdo para Cooperacdo Econdmica e Desenvolvimento
(Organization for Economic Co-operation and Development - OEDC) (OECD, 2001).

No preparo da amostra o extrato seco foi dissolvido em 10% de propilenoglicol
e agua. No grupo controle foi utilizado o Aerosil® diluido em 10% de propilenoglicol e
agua. Nos grupos testes foram avaliadas as doses de 300 e 2000 mg/kg do extrato,
com trés ratas em cada grupo. As amostras foram administradas por gavagem. Apés
a administracdo os animais foram observados por 8 horas seguidas, em intervalos
de 30 minutos durante 4 horas, e depois em intervalos de 1 hora. Nos outros 14 dias
observaram-se 1 hora no periodo da manha. Ao final do periodo experimental todos
os animais foram submetidos a eutanasia, com solucdo de uretana, e a necropsia.
Os 6rgéaos foram analisados quanto ao seu aspecto geral, e determinou-se a massa
dos rins, figado e baco. As analises estatisticas foram realizadas por meio da ANOVA
seguida pelo teste Student-Newman-Keuls, com auxilio do software Statistica®

versao 12.0. Foram consideradas diferencas significativas quando p<0,05.

Resultados e Discussao
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Na avaliacdo da toxicidade em Artemia salina o extrato seco de C.
ambrosioides e o0 Aerosil® n&do ocasionaram mortes do microcrustaceo nas
concentragdes testadas (2000, 1000, 500, 250 e 125 ug/mL). Em decorréncia da
auséncia de mortes néo foi possivel estimar a CLso.

Na avaliacdo da toxicidade oral aguda em ratas Wistar ndo houve morte em
nenhum grupo (controle/teste), de modo que o extrato seco, obtido das partes
aéreas de C. ambrosioides se enquadra na categoria “5” da OECD 423. A amostra é
considerada atOxica uma vez que apresenta valor de DLsg acima de 2000 mg/kg ou
entre 2000 e 5000mg/kg (OECD, 2001).

Para avaliacdo do consumo de racao relativo a cada 3 dias a ANOVA para
medidas repetidas ndo apontou efeito do tratamento (F215 = 0,34; p = 0,71) e nem
interacdo entre dias e tratamento (Fseo = 0,79; p = 0,61). Entretanto a ANOVA

apontou efeito apenas do fator dias (F460=11,03; p < 001), conforme Figura 1.

Figura 1 - Grafico do consumo relativo de  Figura 2 - Gréfico do consumo relativo
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Na analise do consumo relativo de agua a cada 3 dias a ANOVA para medidas
repetidas ndo apontou efeito do tratamento (F, 15 = 0,85; p = 0,45), também néo foi
apresentado efeito para o fator dias (F460 = 1,91; p = 0,12) e nem interacdo entre
dias e tratamento (Fg o = 0,33; p = 0,95), conforme Figura 2.

Na analise das massas dos Orgaos (rins e figado), as massas do grupo
tratamento se encontraram proximas do grupo controle, ndo havendo diferencas
estatisticamente significativas entre 0s grupos.

A toxicidade advinda da espécie C. ambrosioides € decorrente da presenca
do ascaridol, componente majoritario do 6leo essencial, que em concentracbes
maiores causa danos ao organismo. No entanto por ser um componente volatil,
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possui baixo ponto de ebulicdo (cerca de 40 °C), deste modo temperaturas elevadas,

tais como as utilizadas na secagem do extrato, resultam na sua vaporizagéo
(POZZATTI et al., 2010).

Consideracgodes Finais

Os resultados indicam que sob condi¢bes agudas de exposi¢cdo o extrato seco
das partes aéreas de C. ambrosioides demonstrou ter baixa toxicidade. No entanto,
devem ser conduzidos estudos de toxicidade subcrbnica e cronica, para atestar a
seguranca do extrato em periodos maiores de utilizacdo, bem como estudos de

toxicidade materno-fetal.
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