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RESUMO 

O tratamento de diversas patologias por meio das plantas medicinais é milenar. Nos 

últimos anos essa prática tem crescido na população mundial, devido ao fácil acesso e 

efeito colaterais reduzido. Croton blanchetianus é uma das espécies do gênero Croton 

que se destaca por sua relevância terapêutica e farmacológica, é conhecida como 

marmeleiro preto a mesma é usada para tratamento de diversas enfermidades. O 

objetivo desse estudo foi avaliar o perfil fitoquímico, aspecto citotóxico, genotóxico e o 

potencial efeito cicatrizante do óleo essencial de C. blanchetianus.  O óleo essencial das 

folhas e inflorescência foi extraído por hidrodestilação e o perfil fitoquímico foi 

realizado por meio de cromatografia gasosa acoplada a espectro de massa (GC/MS). O 

resultado revelou que o óleo essencial de C. blanchetianus possui rendimento de 0,45%, 

49 componentes químicos foram identificados, onde o biciclogermacreno (22,80%), 

cariofileno (10,90%) e eucaliptol (9,24%) se destacaram como majoritários. Houve 

predominância dos grupos monoterpenos e sesquiterpenos. Alguns desses metabólitos 

secundários são relatados na literatura com atividade biológica como anti-inflamatórios, 

antibacteriano, antifúngica, antidepressiva e cicatrizante. Na avaliação toxicogenética, 

as raízes de A. cepa foram expostas ao Dimetilsulfóxido - 1% DMSO em água destilada 

(Controle Negativo), MMS: 10 µg/mL de Metilmetanossulfonato dissolvido em DMSO 

1% (Controle Positivo) e aos tratamentos com o óleo essencial de C. blanchetianus em 

05 concentrações (1,6; 8; 40; 200 e 1000 μg/ml). O teste revelou citotoxicidade nas 

concentrações de 200 e 1000 μg/ml em resposta ao baixo índice mitótico, porém não 

apresentou genotoxicidade. Após 7º dia de pós-operatório (DPO) constatou-se que o 

controle negativo apresentou e células inflamatórias, quanto aos grupos 01 e 02 houve 

angiogênese e formação de fibroblastos. Após 14º DPO houve melhora na cicatrização  

do grupo 1 e após 21º DPO o grupo 2 tratado com OECB apresentou acelerado processo 

de cicatrização com total restauração epitelial. Esse estudo preliminar do perfil 

fitoquímico, investigação toxicogenética e do potencial efeito cicatrizante do óleo 

essencial de C. blachetianus servirão para subsidiar futuros estudos sobre a atividade 

biológica, farmacológica e possível aplicação terapêutica dos componentes químicos. 

 

 

 

Palavras-chave: Terpenos, Fitoterápicos, Análise química, Citotoxicidade, Allium 

cepa, Ferida. 

 

 

 



 
 

ABSTRACT 

 

 

The treatment of various pathologies using medicinal plants is ancient. In recent years, 

this practice has grown among the world population, due to easy access and reduced 

side effects. Croton blanchetianus is one of the species of the genus Croton that stands 

out for its therapeutic and pharmacological relevance. It is known as black quince and is 

used to treat various illnesses. The objective of this study was to evaluate the 

phytochemical profile, cytotoxic and genotoxic aspects and the potential healing effect 

of C. blanchetianus essential oil. The essential oil from the leaves and inflorescence was 

extracted by hydrodistillation and the phytochemical profile was carried out using gas 

chromatography coupled to mass spectrum (GC/MS). The result revealed that the 

essential oil of C. blanchetianus has a yield of 0.45%, 49 chemical components were 

identified, including bicyclogermacrene (22.80%), caryophyllene (10.90%) and 

eucalyptol (9.24%) stood out as the majority. There was a predominance of 

monoterpenes and sesquiterpenes groups. Some of these secondary metabolites are 

reported in the literature with biological activity as anti-inflammatory, antibacterial, 

antifungal, antidepressant and healing. In the toxicogenic evaluation, A. cepa roots were 

exposed to Dimethylsulfoxide - 1% DMSO in distilled water (Negative Control), MMS: 

10 µg/mL of Methylmethanesulfonate dissolved in 1% DMSO (Positive Control) and 

treatments with essential oil of C. blanchetianus in 05 concentrations (1.6; 8; 40; 200 

and 1000 μg/ml). The test revealed cytotoxicity at concentrations of 200 and 1000 

μg/ml in response to the low mitotic index, but did not present genotoxicity. After the 

7th postoperative day (POD) it was found that the negative control presented 

inflammatory cells, while in groups 01 and 02 there was angiogenesis and formation of 

fibroblasts. After the 14th DPO there was an improvement in healing in group 1 and 

after the 21st DPO group 2 treated with OECB showed an accelerated healing process 

with total epithelial restoration. This preliminary study of the phytochemical profile, 

toxicogenetic investigation and the potential healing effect of C. blachetianus essential 

oil will serve to support future studies on the biological, pharmacological activity and 

possible therapeutic application of the chemical components. 

 

Keywords: Terpenes, Phytotherapeutics, Chemical analysis, Cytotoxicity, Allium cepa, 

Wound. 
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CAPÍTULO 1 

INTRODUÇÃO 

A pele é o maior órgão que recobre toda superfície do corpo humano. Fornece 

proteção formando uma barreira física entre o corpo e o meio ambiente. Toda lesão que 

proporcione a rupturas da continuidade desse tecido cutâneo é chamado de ferida. A pós 

a lesão tecidual ocorre o processo de cicatrização que é constituído por numerosos, 

dinâmico e complexos eventos celulares envolvendo fenômenos bioquímicos e 

fisiológicos. A cicatrização perpassa desde o processo inflamatório, proliferativo e de 

remodelação 
1,2

. 

A escolha do tratamento eficaz para cicatrização vai depender da análise prévia 

do tipo de ferida
3
. Assim, apesar da comercialização dos mais variados tipos de 

tratamentos para cicatrização, a maioria delas possui alto valor aquisitivo o quê dificulta 

o acesso ao tratamento por parte da população 
4,5,6

. Nesse contexto, investigadores 
7,8

 e 

profissionais de saúde 
9
 tem se empenhado na busca de novas estratégias terapêuticas 

para acelerar a cicatrização de feridas 
8,10

. O uso de produtos naturais, tanto por 

profissionais de saúde quanto por pacientes, tornam-se uma alternativa viável, pois, são 

fáceis de manusear e apresentam resultados satisfatórios, uma vez que, aceleram o 

tempo de cicatrização restituindo a integridade e função do tecido lesionado 
11,12

. 

No processo de cicatrização de feridas, sua utilização não se difere, tendo em 

vista que as plantas medicinais são mencionadas desde a pré-história quando eram 

utilizadas na forma de extratos vegetais, cataplasmas, com o intuito de estancar 

hemorragias e favorecer o tratamento de lesões teciduais 
13

. 

A espécie Croton blanchetianus conhecida popularmente como marmeleiro 

preto, pode ser encontrada na região Nordeste 
14

. Na medicina popular, as folhas, 

cascas, caule e raízes da espécie C. blanchetianus já são bastante utilizadas 
15,16

.  

Embora seja de origem natural, é de fundamental importância avaliar a 

segurança no uso dos óleos essenciais, uma vez que falta de informação associado ao 

uso indiscriminado das plantas medicinais podem representar o risco a exposição de 

agentes que sejam tóxicos e nocivos à saúde 
17,18

. 

Os feitos adversos da espécie C. blanchetianus são desconhecidos, porém como 

qualquer outra espécie de planta medicinal necessita de uma avalição criteriosa quanto à 
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composição de seus metabólitos secundários e o efeito citotóxico e genotóxico, 

mutagênico, em virtude de evitar que eventuais danos possam ser causados ao 

organismo, especialmente os relacionados com o crescimento da taxa de mutação 

genética em níveis basais 
19,18

. 

 

1.1. Objetivo Geral  

Analisar a composição química, a genotoxicidade bem como o efeito do óleo 

essencial de Croton blanchetianus Baill, no processo de reparo tecidual de lesões 

cutâneas cirurgicamente induzidas em ratos. 

 

1.2. Objetivos Específicos 

 Determinar os metabólitos secundários do óleo essencial do Croton 

blanchetianus Baill; 

 Verificar os componentes majoritários do óleo essencial do Croton 

blanchetianus Baill; 

 Verificar citogenotoxicidade do óleo essencial do Croton blanchetianus Baill; 

 Calcular o potencial de regressão da área das lesões cutâneas tratadas com óleo 

essencial de Croton blanchetianus Baill; 

 Avaliar a evolução do reparo tecidual de forma quantitativa, das células 

inflamatórias, fibroblastos no processo de reparo das lesões cutâneas tratadas com óleo 

essencial de Croton blanchetianus Baill. 
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CAPÍTULO 2 

REFERENCIAL TEÓRICO 

2.1 Lesão tecidual e cicatrização 

A pele é o maior órgão do corpo humano ocupando cerca de 16 % da massa 

corporal 
20

. Esse complexo órgão, possui funções de extrema importância para a 

fisiologia do organismo vivo, tais como, prevenir a perda hídrica, equilibrar a 

temperatura corporal e transportar informações sensoriais. Além de possuir um sistema 

imunológico extremamente especializado, que é de fundamental importância para 

manutenção da homeostase, defesa e reparo tecidual 
21

. 

É constituída por duas camadas distintas: a epiderme e a derme. A primeira é a 

epiderme, situada na parte mais externa, está subdividida em estrato córneo, estrato 

lúcido, estrato granuloso e estrato basal, é composta por células vivas que permanecem 

em constante divisão, sendo coberta por uma camada de células mortas, o estrato 

córneo. Os queratinócitos são células predominantes nesse tecido 
4,22,23

. 

A derme esta localizada abaixo da epiderme ficando na parte mais interna, 

possui duas subdivisões a derme reticular e papilar 
20

. A derme reticular é mais espessa 

que a derme papilar devido à densa concentração de fibras colágenas, contém apêndices 

da pele, como folículos capilares, glândulas sebáceas e glândulas sudoríparas 
2
. A derme 

papilar é rica em células como fibroblastos, miofibroblastos e células imunológicas, tais 

como macrófagos, linfócitos e mastócitos. O fibroblasto principal célula da derme é 

responsável por sintetizar a matriz extracelular formada por colágeno, proteoglicanos e 

fibras elásticas que fornecem a integridade estrutural da derme 
21

. 

Feridas são rupturas da continuidade do tecido cutâneo, ocorre após lesões 

físicas, químicas, térmicas, microbianas ou imunológicas aos tecidos do corpo 
1,24,13

, 

levando a interrupção da conformidade celular, anatômica ou funcional de tecidos ou 

órgãos vivos. As feridas podem ser profundas ao ponto de comprometerem tecidos 

subcutâneos, causando danos nos tendões, músculos e vasos 
25

. 

A cicatrização ocorre por meio de uma série de complexos eventos celulares que 

interagem entre si para reestruturação tecidual 
26,24,3

, acontece na lâmina basal e consiste 

de uma cascata de eventos celulares e moleculares que interagem para a reconstituição 
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do tecido no qual envolve fenômenos bioquímicos e fisiológicos que buscam restaurar a 

integridade física interna e/ou externa das estruturas corporais 
27,28

, com o intuito de 

promover o restabelecimento da integridade e funções dos tecidos lesionados 
2
. Está 

dividida em três fases que atuam simultaneamente para reestabelecer a integridade da 

pele, são elas: Coagulação ou inflamatória, proliferativa e remodelação 
26,29,30

. 

A fase inflamatória consiste numa série de eventos vasculares onde são liberados 

histaminas, serotoninas, bradicininas provocando o aumento do fluxo sanguíneo que por 

sua vez desencadeia os sinais cardinais da inflamação 
1
, seguindo a ativação dos 

processos bioquímicos da cascata de coagulação e liberação de mediadores químicos da 

inflamação 
31

. Nesta fase ocorre à infiltração na lesão de células do sistema imunológico 

como neutrófilos, linfócitos, macrófagos e citocinas pró-inflamatórias TGF-β, IL-1, IL-

8, TNF-α e IFN-γ que atuam propiciando a quimiotaxia celular e diferenciação de 

monócitos em macrófagos 
3
. Estes ao serem liberados fagocitam bactérias, desbridam 

corpos estranhos e direcionam o desenvolvimento de tecido de granulação 
21

. Este 

processo dura cerca de 24 a 48 horas, podendo persistir até 02 semanas 
32

. 

A fase proliferativa é caracterizada pela reepitelização que ocorre precocemente, 

onde as células epiteliais da borda da ferida começam a proliferar na tentativa de 

restabelecer a barreira protetora responsável pelo fechamento da lesão propriamente 

dita. A proliferação de fibroblastos estimula a formação de colágeno sendo este 

principal responsável pela força de contração e angiogênese 
31,23

. Esta fase inicia em até 

03 dias e perdura por 03 semanas após o surgimento da ferida, 
31

.  

Na remodelação acontece a deposição de novas células da matriz extracelular ( 

MEC), assim, o tecido de granulação rico em colágeno tipo III e vasos sanguíneos vão 

progressivamente sendo substituídos pelo colágenos tipo I que predominam o tecido 

ileso, essas fibras são mais resistentes, diminuem a espessura da cicatriz e reduzem a 

deformidade da mesma 
32,29

. 

Dependendo da extensão, presença ou não de infecção as feridas podem 

cicatrizar de três formas distintas que são: primeira intenção, segunda intenção e terceira 

intenção. 

Na cicatrização por primeira intenção ocorre perda mínima de tecido, ausência 

de infecção, a aproximação das bordas é feita por meio de sutura cirúrgica. Por segunda 

intenção a perda de tecido é considerável pode haver presença de infecção e a 

aproximação das bordas ocorre de forma fisiológica por meio de contração e 

reepitelização tecidual. Na de terceira intenção ocorre geralmente após uma deiscência 
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primária, apresenta grande perda tecidual, presença de infecção, sendo necessário o 

tratamento primário da infecção para posteriormente realizar a aproximação das bordas 

por sutura cirúrgica 
1
. 

 

2.2. Fitoterâpicos  

Segundo a Organização Mundial da Saúde (OMS), os medicamentos 

fitoterápicos incluem ervas, materiais, preparações e produtos fitoterápicos acabados, 

que contêm como ingredientes ativos partes da planta, outros materiais vegetais, ou 

combinações. Desempenham um papel fundamental na saúde mundial há milhares de 

anos e na última década, seu uso se expandiu em todo o mundo e ganhou popularidade 

considerável 
33

. De acordo com a Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA) 

são caracterizados pelo conhecimento da eficácia e pela constância de sua qualidade. 

Todos os fitoterápicos são regulamentados no Brasil como medicamento convencional, 

apresentando critérios de segurança e eficácia exigidos pela ANVISA 
34

. 

Assim, foi instituída no Brasil, a Política Nacional de Plantas Medicinais e 

Fitoterápicos com o Decreto nº 5.813, de 22 de junho de 2006, e por meio da Portaria 

Interministerial n° 2.960, de 9 de dezembro de 2008, regulamentado o Programa 

Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterápicos e criado o Comitê Nacional de Plantas 

Medicinais e Fitoterápicos, que confere acesso seguro, uso racional de plantas 

medicinais e fitoterápicos com eficácia e qualidade pela população, promovendo dentre 

outros resultados, melhorias na qualidade de vida 
35

.  

Nos últimos anos, houve um crescimento no uso de fitoterápicos com notável 

ação terapêutica para diversas patologias relacionada à lesão tecidual, como cortes, 

queimaduras e feridas 
36

. No Brasil o uso de plantas com a finalidade terapêutica é 

considerada uma prática milenar de cunho cultural que tem ganhado cada vez mais 

adeptos, favorecida pela biodiversidade, uma vez que os vegetais das mais diferentes 

espécies são fonte rica de novas substâncias e de novos compostos bioativos. Fatores 

como o fácil acesso a essas plantas são de extrema relevância para o progresso no uso 

dos medicamentos fitoterápicos, conferindo um excelente custo benefício para tal 

prática 
37,38,8

.  
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2.3. Família Euphorbiaceae 

Dentre as plantas medicinais usadas para tratamento terapêutico temos as 

pertencentes à família Euphorbiaceae. Está compreende uma das maiores famílias de 

angiospermas, abrangendo cerca de 300 gêneros e 7500 espécies, no Brasil possui 

aproximadamente 72 gêneros e uma média de 1300 espécies 
39

. Entre as famílias de 

Euphorbiaceae com potencial uso farmacológico, destaca-se o gênero Croton 
40

. 

O gênero Croton engloba: árvores, ervas e arbustos com múltiplas características 

sendo esse último, o mais comum 41. As cascas e folhas desse gênero são amplamente 

utilizadas na medicina tradicional nas formas de infusões, chá, para tratar diversas 

enfermidades como, constipação, problemas gastrointestinais, diabetes inflamação, 

febre, hipertensão, endoparasitas, feridas, câncer e malária entre outros 
42,41,43

. O gênero 

Croton possui diversas atividades biológicas registradas na literatura como antimalárica, 

a inibição da replicação do vírus Chikungunya, antifúngicas, antimicrobiana, 

gastroproteção, antinociceptiva e pró-cicatrizante 
43

. 

Dentre as espécies do gênero Croton que possui potencial terapêutico e 

farmacológico, destaca-se a espécie Croton blanchetianus, (figura 2.1) que é conhecida 

popularmente como marmeleiro preto, pode ser encontrada principalmente no semiárido 

nordestino distribuída nos estados de Alagoas, Bahia, Ceará, Pernambuco, Piauí, 

Paraíba, Rio Grande do Norte, Sergipe e Maranhão 
14

. É considerada colonizadora 

ambiental por apresentar alta capacidade de restauração de áreas degradadas além ser 

um vegetal pioneiro em ocupar nichos mais inóspitos para as demais espécies, 

oferecendo melhorias do solo, permitido a continuidade de sucessão florestal 
44

. 

É predominantemente arbustiva podendo atingir 6 m de altura, forma populações 

densa 
45,46

, possui folha caducifólia, com fisiologia adaptada pra suportar a baixa 

disponibilidade hídrica e elevadas temperaturas, exibe forte habilidade de aclimatação 

às variações ambientais 
46

, além de barreiras que possibilitam a retenção de água 

promovendo dessa forma a proteção dos tecidos foliares contra danos provenientes do 

excesso de radiação solar 
47,48

. As flores são pequenas, esbranquiçadas em espigas 

terminais, aromáticas que lembram óleo de pinho são oriundas de estípulas grandes, 

sobretudo em ramos jovens 
45,49

. 
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Na medicina popular, as folhas, cascas, caule e raízes da espécie C. 

blanchetianus já são bastante utilizadas na forma de infusões, chás, cataplasma para o 

tratamento de distúrbios gastrointestinais, reumatismo, depurativo, indigestão, cefaleia, 

hemoptise e hemorragia uterina, tratamento de feridas entre outros 
15,16

. 

Estudos envolvendo tanto o óleo essencial quanto extratos de C. blanchetianus 

têm revelado a viabilidade terapêutica e farmacológica dessa espécie no que se refere à 

ação antibacteriano, antifúngica, anti-inflamatória, antiviral, 
41,39,50

, Broncodilatador 
51

, 

antinoceptiva 
52,18

 gastroprotetora 
53

 contra ação de ectoparasita em animais 
54

, no 

controle de larvas de insetos em grãos 
55

. 

O óleo essencial de C. blanchetianus (OECB) é obtido principalmente de flores 

e inflorescência, podendo ser encontrado também nas cascas, raízes e sementes 
55 

sendo 

formado por uma mistura de aproximadamente 17 a 60 componentes químicos que se 

encontram em diversas concentrações 
56

. Dentre os principais metabólitos, temos os 

constituintes voláteis como, hidrocarbonetos, monoterpenos, sesquiterpenos, cetonas, 

álcoois, aldeídos, fenóis, ésteres, além de diterpenos e triterpenos 
57

.  

Terpenos são compostos voláteis derivados de óleos essenciais especializados 

em metabólitos secundários, que estão subdivido em dois grupos principais, os terpenos 

hidrocarbonetos e oxigenados 
58

. São formados por moléculas de cadeias carbônicas que 

vão desde estruturas pequenas e simples como os hemiterpenos (C5), monoterpernos 

Figura 2.1: Fotografias da planta Croton blanchetianus Baill. (esquerda) e da 

inflorescência e folhas (direita). Fonte: Arquivo pessoal do professor Dr. Francisco Artur e 

Silva Filho, Campus Parnaíba/UESPI. 
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(C10), sesquiterpenos (C15) até as mais complexas e não voláteis como os diterpenos 

(C20), triterpenos (30). Os terpenos contidos em óleos essenciais têm se mostrado 

bastante efetivos no combate a bactérias, fungos, parasitas, vírus 
59

. Os monoterpenos, 

sesquiterpenos e diterpenos se destacam no grupo por apresentarem efeito ovicida, 

larvicida e repelente induzindo o controle de insetos 
60

. 

Dentre os terpenos com importância biológica registrados na literatura e que são 

comuns aos encontrados no presente estudo podemos citar o monoterpeno eucaliptol 

que possui atividade anti-inflamatória e anti-edematogênica 2.2a 
61

, o sesquiterpenóide 

α-cadinol que age como gastroprotetor 2.2b 
53

. O α-pineno figura 2.2c e o linalol figura 

2.2d que apresentaram em teste in vivo um eficiente efeito antiflamatório e analgésico 

com inibição da COX-2 e redução da dor 
62

. O cariofileno demonstrou eficiente ação 

inseticida apresentando toxicidade por contato contra T. castaneum figura 2.2e 
63

 O α-

humuleno é usado para atenuar tendinites crônicas e dores miofaciais figura 2.2f 
61

. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

Figura 2.2. Estruturas químicas de importância biológicas. 

 

No grupo dos terpenos podemos ainda encontrar compostos como hormônios 

(giberelinas e ácido abscísico), pigmentos carotenóides (carotenos e xantofilas), esteróis 

(ergosterol, sitosterol, colesterol), derivados de esterol e látex. Alguns terpenos 

despertam interesse comercial tanto na indústria alimentícia devido ao uso como 
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aromatizante, fragrância em alimentos e cosméticos, bem como na indústria agrícola 

como inseticidas 
64

. 

No extrato etanólico das folhas, caule e raízes de C. blanchetianus, encontra-se 

flavonoides, isoflavanoides, alcaloides, taninos, ligninas e xantonas 
65

 quinonas, 

saponinas, cumarinas, sendo que nos últimos anos, alguns desses componentes químicos 

são vislumbrado pela indústria farmacêutica como potenciais antioxidantes naturais 
23

. 

Os alcaloides, por exemplo, possuem ação farmacológica, que afetam o sistema nervoso 

central. Em dose baixa, produzem alterações fisiológica e psicológica medicante a 

interações com neurotransmissores capazes de provocar efeitos como relaxamento 

muscular, tranquilizante e analgésico 
23

. 

Já no extrato metanólico foi possível identificar as saponinas, que são 

metabólitos encontrados em tecidos mais suscetíveis a agressão cometida por fungos, 

bactérias e insetos 
23

. Elas atuam principalmente formando barreira química ou escudo 

no sistema de defesa das plantas 
66

. 

 

2.4. Allium cepa 

Considerando a toxicidade o teste com A. cepa tem sido bastante utilizada na 

comunidade cientifica por ser bom biomarcador para identificação de características 

citotóxicas e genotóxicas em plantas medicinais. Através desse teste é possível 

identificar nas raízes da cebola, alterações cromossômicas como quebras cromatídicas, 

pontes anafásicas, formação de micronúcleo, ou mesmo a destruição total do 

cromossomo, além de modificação no processo de divisão celular 
67

. 

Dentre as vantagens de utilizar o A. cepa no monitoramento de produtos naturais 

esta, o baixo custo, o fácil acesso, alta confiabilidade, alta sensibilidade e correlação 

com outros testes citogenético 
68

, dispensando equipamento sofisticado para a 

execução
67

, além disso, destaca-se entre outros vegetais por apresentar cromossomos 

maiores com sensibilidade em captar agentes químicos com efeito tóxico, citotóxico, 

genotóxico e mutagênico 
69

. Através do efeito tóxico pode ser avaliado o crescimento 

radicular. A citotoxicidade é determinada de acordo com o índice mitótico (IM). A 

genotoxicidade é avaliada segundo análise de células meristemáticas com alterações 

cromossômicas (AC). Tais alterações podem ser provocadas em respostas a efeitos 

aneugênicos (C-metáfase, metáfase com aderência cromossômica, perdas 

cromossômicas, anáfases multipolares, células binucleadas, metáfases poliploides, 
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dentre outras) ou a efeito clastogênicos (fragmentos cromossômicos e pontes 

cromossômicas). A mutagenicidade é analisada segundo a avaliação de micronúcleos 

(MN) que podem ser gerados por meio de efeito aneugênicos ou clastogênicos. 
69

. 
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CAPÍTULO 3 

METODOLOGIA EXPERIMENTAL  

3.1. Coleta do material 

As folhas e inflorescência de C. blanchetianus foram coletadas às 7h da manhã, 

na localidade Cachoeira da Serragem, cidade de Buriti do Lopes-Piauí em Fevereiro de 

2022, na estação chuvosa, entre as coordenadas geográficas latitude 3°10’36.0”S e 

longitude 41°48’25.5’W. Um total de 05 amostra de exsicata da planta foram 

depositadas no Herbário do Delta do Parnaíba da Universidade Federal do Piauí, em 

Parnaíba-PI, (tombo 6727) registrado na plataforma SisGen (Sistema Nacional de 

Genética e Knowledge Heritage Management Traditional Associate) com o número: 

A49D763. 

3.2. Extração do óleo essencial 

A extração do óleo ocorreu por hidrodestilação em aparelho Clevenger 
70

, 

acoplado a um balão de fundo redondo de 5 L que foi aquecido por manta térmica. 

Foram pesados 800 g de folhas e inflorescência, adicionados 2 L de água destilada, que 

foi aquecida até 100 °C, sendo mantido em ebulição constante por 2 h, figura 3.1. O 

óleo foi separado da água e seco com sulfato de sódio anidro (Na2SO4). O óleo obtido 

foi armazenado em frasco âmbar em baixa temperatura 
71

.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 3.1. Fotografias (esquerda) folhas inflorescência de C. blanchetianus sendo preparadas e 

(direita) hidrodestilação. Fonte: Arquivo pessoal. 
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3.3. Cálculo do rendimento de óleo essencial das folhas e 

inflorescências de C. blanchetianus 

O rendimento do processo extrativo foi determinado em triplicata pela relação 

massa/massa de acordo com a fórmula abaixo. A massa do óleo essencial foi 

determinada em escala analítica e seu valor foi comparado com a respectiva massa das 

folhas utilizadas.  

(%) de óleo essencial = massa de óleo essencial (g) X 100/ massa de folhas (g) 

(Equação 1). 

3.4. Cromatografia Gasosa Acoplada em Massa 

A análise por cromatografia gasosa (CG) acoplada à espectrometria de massas 

(EM) foi realizada utilizando um cromatógrafo à gás Shimadzu acoplado a um 

espectrômetro de massas, modelo CG/EM-CGEM-QP2010CN Ultra, equipado com um 

injetor split/splitless (250°C), capilar coluna cromatográfica tipo DB-1 (Agilent 

Technologies, Palo Alto, EUA), com fase estacionária composta por 100% 

dimetilpolissiloxano, 30 m de comprimento, 0,25 mm de diâmetro interno e 0,1 µm de 

espessura de filme. A reação foi iniciada com propagação de temperatura a 50°C por 5 

min, então aumentada para 250°C com uma taxa de crescimento de 5°C/min (por 35 

min). A temperatura da câmara de ionização e da interface CG/EM foi de 200°C e 

250°C, respectivamente. O gás de arraste utilizado foi o hélio com vazão de 1,69 

mL/min (100 kPa) e utilizou o modo splitless. Para injeção, preparou-se uma solução de 

1 mg/mL de OECB solubilizada em etanol em seguida, injetou-se 1 µL dessa solução no 

cromatógrafo. O espectrômetro de massa operou a 70 eV no modo SCAN (Full Scan), 

utilizando o método de ionização de elétrons (ionização por impacto de elétrons). Os 

compostos foram quantificados por normalização de área 
72,73

. 

 

3.5. Ensaio A. cepa 

As sementes de A. cepa da variedade comercial (cv. Vale Ouro IPA 11) foram 

colocadas pra germinar em placas de petri contendo água destilada, posteriormente foi 

armazenada em incubadora (BOD SL – 224®) com condições de iluminação e 

temperatura adequadas para a germinação. As sementes foram mantidas na incubadora 

por 04 dias, até que o sistema reticular atingisse aproximadamente 01 cm de 

comprimento 
74

. 
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Cerca de 30 sementes com suas raízes foram submetidas por 48h na BOD, ao 

controle negativo (CN) 1% dimetilsulfóxido 10 μg/mL (DMSO), controle positivo (CP) 

Metilmetanosulfonato (MMS) 10 µg/mL dissolvido em DMSO 1%, e ao tratamento (T) 

com OECB dissolvido em DMSO 1%, nas concentrações 1,6 μg/mL (T1), 8 μg/mL 

(T2), 40 μg/mL (T3), 200 μg/mL (T4), 1000 μg/mL (T5) respectivamente 
74

. 

Após os tratamentos realizados, as raízes foram fixadas em Carnoy (3 etanol :1 

ácido acético) por 6 - 8 h e estocadas a -20 °C. Para a confecção das lâminas, as raízes 

foram lavadas três vezes em água destilada por 5 min cada e hidrolisadas em HCl 1N a 

60 °C por 10 min. Após a hidrólise, as raízes foram lavadas novamente em água 

destilada e transferidas para frascos de vidro âmbar, contendo o reativo de Schiff, onde 

permaneceram em local escuro, por 2 h. Em seguida, as raízes foram lavadas, até a total 

remoção do reativo, transferidas para lâminas, onde foram esmagadas em uma gota de 

carmim acético 2% e montadas com Entellan
® 17

.
 

Após a confecção, as lâminas foram analisadas em microscópio de luz (Zeiss 

Primo Star com Axiocam 105 color câmera) com ampliação de 400x. Um total de 5.000 

células meristemáticas (500 células/ lâminas, sendo 10 lâminas por tratamento). Nas 

lâminas foram analisadas as alterações cromossômicas (AC), micronúcleos (MN), Broto 

nuclear (BN), além do índice mitótico (IM) em todos os estágios da mitose (Prófase, 

Metáfase, Anáfase e Telófase) 
75

. 

 

3.6. Análise estatística 

Os dados foram analisados por meio do teste não paramétrico de Kruskal-Wallis, 

seguido do teste de Student Newman-Keuls a posteriori (p<0,05), no software BioEstat 

5.3 
76

, para comparação entre as médias dos controles positivo e negativo e grupos 

tratados. 

 

3.6. Indução da ferida e grupos experimentais de animais 

O estudo foi realizado com 18 ratos machos Ratus norvegicus, variedade Wistar, 

estes foram divididos aleatoriamente em três grupos experimentais (n = 06 animais por 

grupo) como segue: 

  Controle Negativo (CN) ferida não tratada; 
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 Grupo 1 (G1): Controle Positivo (ferida tratada com pomada de Ácidos Graxos 

Essenciais- AGE); 

 Grupo 2 (G2): Pomada de C. blanchetianus 10% (ferida tratada OECB a 10%).  

Na indução anestésica, os animais receberam atropina por via cutânea, na dose 

de 0,04 mL/100g, após 20 minutos foi iniciado o procedimento anestésico onde os 

animais foram submetidos à anestesia dissociativa com cetamina/xilazina na proporção 

de 1:1 na dose de 0,1mL/100g. 

Em seguida foi realizada a tricotomia na região dorsal com área de 24 cm², cada 

(6 cm de comprimento x 4 cm de largura).  

Os ratos dos respectivos grupos (CN, (G1) AGE e (G2) OECB) foram 

submetidos a 03 feridas cirúrgicas cada um, seguindo o período de avaliação 7º, 14º e 

21º dias de pós-operatório (DPO) figura 3.2.  

Na região dorsal, no centro da área tricotomizada, foram feitas 03 demarcações 

na pele de cada rato por rotação da borda cortante do demarcador (punch) metálico com 

02 cm de diâmetro. Seccionou-se o segmento de pele circular, seguindo a demarcação 

do punch, até exposição da fáscia muscular dorsal. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 3. 2. Lesão cirúrgica dos períodos de avaliação 7º, 14º e 21º dias de pós-operatório. 

7º 

14º 

21º 
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3.6. Tratamento fitoterápico 

O controle negativo de 7º, 14º e 21º DPO, não recebeu tratamento algum, 

portanto a cicatrização ocorreu de forma fisiológica. O grupo 1, de 7º, 14º e 21º DPO, 

foi aplicado topicamente pomada de Ácidos Graxos Essenciais (AGE), diariamente. Já 

no grupo 2, de 7º, 14º e 21º DPO, foi aplicada diariamente formulação tópica de pomada 

base de OECB na concentração de 10%. 

Após o tratamento prescrito para cada grupo, os animais foram fotografados e 

transferidos para as respectivas gaiolas. Em cada gaiola foram alojados 06 ratos e 

identificados quanto ao grupo pertencente demarcados nas caudas com caneta azul, em 

ordem de um a seis. Os tratamentos do G1 e G2 foram realizados diariamente, no 

mesmo turno e horário.  

 

3.7. Eutanásia e descarte dos animais 

Após o período de 21 dias de evolução os animais foram eutanasiados de acordo 

com os princípios éticos estabelecidos pelo Colégio Brasileiro de Experimentação 

Animal (COBEA) para a dissecação das amostras que foram submetidas à análise. 

 

3.8. Análise macroscópica 

Para análise da regressão da ferida, a lesão foi fotografada por câmera digital 

mantida em altura constante de 34 cm, imediatamente após a indução da ferida cirúrgica 

de 7º, 14º e 21º evolução respectivamente. 

As imagens foram analisadas por meio do programa (Imaje J) que determinou a 

área da ferida. A área da ferida foi definida por meio do cálculo: área final (dia 7, dia 14 

ou dia 21) - área inicial (dia 1)/área inicial * 100% que definiu o percentual de regressão 

(Equação 2). 

A estatística da regressão da ferida foi realizada através da média ± desvio 

padrão e submetidos à análise de variância e ao teste de Tukey, considerando-se 

significativo os valores com intervalo de confiança igual a 95% e p<0,05. As análises 

foram efetuadas utilizando o programa GraphPad Prisma 9.0. 
77

. 
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3.9. Análise microscópica  

As feridas foram sendo removidas com o passar do 7º, 14º e 21º DPO 

respectivamente com margem de pele íntegra onde foram fixadas em solução 

tamponada de formalina a 10% por 24 h. As amostras transversais centradas na ferida 

foram submetidas ao processamento histológico e incluídos em parafina, obtendo-se 

cortes histológicos com 5 μm de espessura, que foram corados pela hematoxilina-

eosina. (H.E.) e Picrossirius Red (PSR). As amostras histológicas foram analisadas em 

microscópio óptico trinolucular, equipado com câmera digital acoplada a um 

microcomputador com documentação fotográfica, para efeitos comparativos. 

Nas observações de microscopia óptica, foram avaliadas as diferenças 

histológicas quanto à proliferação fibroblástica e reepitalização. 
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CAPÍTULO 4 

RESULTADOS E DISCUSSÃO 

4.1. Rendimento de óleo essencial das folhas e inflorescências de C. 

blanchetianus  

Para cada 800 g de massa de folhas e inflorescência da espécie C. blanchetianus, 

obteve-se um rendimento de 3,6 g ou 3,8 mL correspondendo 0,45% em relação à 

massa do vegetal resultando numa densidade de 0,947 g/mL de óleo essencial. 

O rendimento do OECB no presente estudo foi semelhante aos 0,50% ± 0,03%
78

, 

0,49 %
79

 e superior aos 0,22 % 
80

 já descritos na literatura, revelando que a porcentagem 

de óleo essencial encontrado no presente estudo foi satisfatória. 

Avaliando o rendimento conforme a sazonalidade e o ciclo circadiano de 03 

espécies do gênero Croton dentre elas C. blanchetianus, nas estações seca e chuvosa, 

sendo as coletas realizadas nos horários de 8, 12, e 20 h nessa ordem, pode-se constatar 

a diferença dos rendimentos considerando o horário da coleta
81

. A espécie C. 

blanchetianus obteve maior rendimento na coleta realizada na estação seca e no horário 

de 12 h onde são elevados os níveis de radiação solar
51

, não apresentando diferença 

significativa quando coletada 08 e 20 h respectivamente, o estudo apresentou ainda 

alteração quanto à composição química e percentagem de componentes majoritários, 

corroborando a literatura 
82

. 

O rendimento do óleo é um fator importante uma vez que fornece subsídios 

necessários para nortear uma possível produção em larga escala. A comparação entre os 

dados demonstraram que as plantas medicinais apresentam alterações na produção, 

qualidade e quantidade de seus metabólitos secundários diante de fatores ambientais, 

como fatores genéticos, estação do ano, incidência solar, época da colheita, horário de 

coletas, tipo de solo, clima, índice pluviométrico, tipo de extração 
83,84

 que atuam 

modificando as vias biossintéticas de substâncias biologicamente ativas o que interfere 

diretamente tanto no rendimento como na composição do óleo e na porcentagem dos 

componentes químicos 
85

. 
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4.1.2. Análise dos constituintes voláteis de C. blanchetianus  

A análise do OECB feito por meio da técnica CG-EM, constatou a presença de 

(62) compostos químicos, dos quais (49) foram identificados, representando (79,03 %) 

de constituintes voláteis. Dentre os compostos detectados no presente estudo, 

predominaram compostos orgânicos das classes dos hidrocarbonetos com 32 

substâncias e álcoois com 13, em menor incidência, os éteres com 02, ésteres com 01 e 

cetonas com 01 constituinte. 

Os componentes majoritários de acordo com a % de área foram: 

biciclogermacreno (43) com (22,80 %), cariofileno (33) com (10,90 %), eucaliptol (16) 

com (09,24 %), pseudolimoneno (15) com (08,96 %), α-pineno (5) com (07,82 %), 

germacreno-D (41) com (06,68 %), espatulenol (50) com (3,30 %), α-humuleno (38) 

com (2,05 %). Os componentes de menor % de área foram: ácido cético-5-metil-2-

hexil-éster (17), 1-Diepi-10-cubenol (55) ambos com (0,12 %) e 5-metil-2-hexanol (3), 

cis-4-tujanol (20), criptono (25), γ-selineno (47) todos respectivamente com (0,13 %) 

como expostos na tabela 4.1. 
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Tabela 4.1. Composição fitoquímica do óleo essencial das folhas e inflorescência de C. blanchetianus por 

análise GC-MS com seus respectivos (tempo de retenção, fórmula, área absoluta, porcentagem relativa de 

área %). 

Nº TR(min) Composto 
Fórmula 

molecular 

Área 

absoluta 

Per. rel 

de área 

(%) 

1 6.682 (Z)-3-hexen-1-ol  C6H12O 1068966 0.23 

2 7.979 Não identificado C7H14 685762 0.14 

3 8.299 5-metil-2-hexanol  C7H16O 598415 0.13 

4 9.290 α-turjeno C10H16 3630484 0.77 

5 9.537  α-pineno C10H16 3702789 7.82 

6 10.095 Não identificado C7H12O 1008773 0.21 

7 10.997 sabineno C10H16 7803447 1.65 

8 11.096  (-)-β-pineno C10H16 3515208 0.74 

9 11.643 β -mirceno C10H16 6197575 1.31 

10 12.086 α-Turjene C10H16 4401273 0.93 

11 12.220 Não identificado C7H12 833506 0.18 

12 12.302 3-careno C10H16 2561940 0.54 

13 12.528 (+)-4-careno C10H16 834394 0.18 

14 12.803 o-cimeno C10H14 2344438 0.50 

15 12.972 pseudolimoneno C10H16 4243435 8.96 

16 13.052 eucaliptol  C10H18O 4373854 9,24 

17 13.442 ácido acético-5-metil-hex-2-il-éster C9H18O2 574511 0.12 

18 13.643 β -cis-ocimeno C10H16 1230479 0.26 

19 14.001 γ -terpineno C10H16 1538021 0.32 

20 14.280 cis-4-tujanol C10H18O 626260 0.13 

21 15.001 2-careno C10H16 2367919 0.50 

22 15.365 linalol C10H18O 1876421 0.40 

23 17.531 Não identificado C10H18O 654161 0.14 

24 17.868  (-)-4-terpineol C10H18O 2925161 0.62 

25 18.141 criptono C9H14O 629418 0.13 

26 18.276 α-terpineol C10H18O 6707626 1.42 

27 18.467 mirtenol C10H16O 967162 0.20 

28 23.373 (+)-ciclosatieno C15H24 1604998 0.34 

29 23.626 α-copaeno C15H24 2120559 0.45 

30 23.884 (-)-β -bourboneno C15H24 1280095 0.27 

31 24.032 (-)-cis- β-elemeno C15H24 5419263 1.14 

32 24.113 Não identificado C 15H24 784737 0.17 

33 24.833 cariofileno C15H24 5161125 10.90 

34 25.043 cis- β-copaeno C15H24 3027678 0.64 

35 25.313 aromandendreno C15H24 5427211 1.15 

36 25.380  guaia-6,9-dieno C15H24 1356312 0.29 

37 25.600 Não identificado C15H24 750373 0.16 

38 25.687 humuleno C15H24 9720256 2.05 

39 25.876 aloaromadendreno C15H24 5349505 1.13 

40 26.232 γ-muroleno C15H24 3503408 0.74 

41 26.385 germacreno-D C15H24 3162664 6.68 

42 26.519 β -Selineno C15H24 3471617 0.73 

43 26.808 biciclogermacreno C15H24 1079168 22.80 

44 26.991 (-)-cis- β-elemeno C15H24 5026819 1.06 

45 27.198 cubebol C15H26O 4548683 0.96 

46 27.369 (+)-δ-cadineno  C15H24 5112879 1.08 

47 27.735 γ-selineno C15H24 636049 0.13 

48 28.252 germacreno B C15H24 1474013 0.31 

49 28.500 (-)-globulol C15H26O 793922 0.17 

50 28.733 espatulenol C15H24O 1563200 3.30 

51 28.884 óxido-cariofileno  C15H24O 7040574 1.49 

52 29.118 Não identificado C15H24O 2512468 0.53 

53 29.350 ledol C15H26O 2785268 0.59 
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Na tabela 4.2 é possível observar que as classes dos constituintes químicos do 

OECB estão distribuídas em hemiterpenóides (8,16 %), monoterpenos e 

monoterpenóides (38,77 %), sesquiterpenos e sesquiterpenóides (53,06 %). Os 

monoterpenos e sesquiterpenos mostraram-se predominantes somando (91,83 %) do 

total de compostos. 

 

Tabela 4.2. Composição percentual do óleo essencial das folhas e inflorescência de C. blanchetianus. 

(NC) número do composto, (TR) tempo de redenção, porcentagem relativa de área %. 

Nome do composto TR ÁREA (%) 

HEMITERPENÓIDES 8.16%   

(Z)-3-hexen-1-ol 6.682 0.23 

5-metil-2-hexanol 8.299 0.13 

ácido acético-5-metilhex-2-il-éster 13.442 0.12 

criptono 18.141 0.13 

MONOTERPENOS 26.53%   

α-pineno 9.537 7.82 

α-turjeno 12.086 0.93 

sabineno 10.997 1.65 

(-)-β-pineno 11.096 0.74 

β-mirceno 11.643 1.31 

α-turjeno 9.290 0.77 

3-careno 12.302 0.54 

(+)-4-careno 12.528 0.18 

ocimeno 12.803 0.50 

pseudolimoneno 12.972 8.96 

β -cis-ocimeno 13.643 0.26 

 γ- terpineno 14.001 0.32 

2-carene 15.001 0.50 

MONOTERPENÓIDES 12.24%   

eucaliptol 13.052 9,24 

cis-4-tujanol 14.280 0.13 

linalol 15.365 0.40 

(-)-4-terpineol 17.868 0.62 

α-terpineol 18.276 1.42 

mirtenol 18.467 0.20 

SESQUITERPENOS 36.73%   

(+)-ciclosativeno 23.373 0.34 

α-copaeno 23.626 0.45 

(-)-β- bourboneno 23.884 0.27 

(-)-cis- β-elemeno 24.032  1.14 

cariofileno 24.833 10.90 

cis-β-copaeno 25.043 0.64 

aromandendreno 25.313 1.15 

54 29.485 Não identificado C15H24O 846625 0.18 

55 29.876 di-epi-1,10-cubenol C15H26O 555696 0.12 

56 30.104 Não identificado C15H24O 5524606 1.17 

57 30.269 α -Cadinol C15H26O 1520259 0.32 

58 30.472 tau-Murolol C15H26O 2077512 0.44 

59 32.296 Não identificado C15H26O 1189123 0.25 

60 32.493 Não identificado C15H24O 625909 0.13 

61 32.787 Não identificado C33H54O4 765945 0.16 

62 33.342 Não identificado C27H44BO 990116 0.21 

Total         474310813 100.00 
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guaia-6,9-dieno 25.380 0.29 

humuleno 25.687 2.05 

β - aloaromadendreno 25.876 1.13 

γ-muroleno  26.232  0.74 

germacreno D 26.385 6.68 

β - selineno  26.519 0.73 

biciclogermacreno 26.808 22.80 

(-)-cis-β-elemeno 26.991 1.06 

(+)-δ-cadineno  27.369 1.08 

γ-selineno 27.735 0.13 

germacreno B 28.252 0.31 

SESQUITERPENÓIDES 16.33%   

cubebol 27.198 0.96 

(-)-globulol 28.500 0.17 

espatulenol 28.733 3.30 

óxido cariofileno  28.884 1.49 

ledol 29.350 0.59 

di-epi-1,10-cubenol 29.876 0.12 

α-cadinol 30.269 0.32 

tau-murolol 30.472 0.44 

 

Considerando a composição química presente no OECB, estudos mostram uma 

variação na quantidade de componentes identificados para mesma espécie, uma vez que 

registros apontam a determinação de 12 a 34 constituintes químicos 
15,79,80,86

, 

confirmando a analise do presente estudo para mesma espécie. 

Com relação à distribuição por classe, os monos e sesquiterpenos se mostram 

predominantes, onde somados podem atingir um percentual de 94,05 % 
80 

dos 

constituintes presentes na composição químicas do OECB. Para outras espécies do 

mesmo gênero como, por exemplo, a C. argyrophylloide a prevalência se mantem com 

monoterpenos (38,3 a 42 %) e sesquiterpenos (52,5 a 57,2 %) dos componentes 

voláteis
84

 sendo os valores semelhantes aos encontrados para o OECB. 

Os terpenos presentes no OECB apresentaram ação contra o efeito das bactérias 

Streptococcus mutans e Streptococcus parasanguinis, ambas pertencentes à cárie 

dentária oriundas da microbiota humana, tais constituintes revelaram uma ação 

antimicrobiana efetiva contra leveduras, bactérias gram-postivias e gram-negativas, 

além de ação contra antibiofilme e biofilmes pré-formados, onde o resultado 

apresentado foi bastante promissor uma vez, que houve uma redução significativa na 

biomassa de biofilmes apresentando alta capacidade de blindar a formação de biofilmes 

orais 
87,43

. Os componentes voláteis apresentaram ainda efeito bactericida e 

bacteriostático contra as bactérias Weissella viridescens e Leuconostoc mesenteroides, 

que são degradantes de produtos cárneos 
15

. 

A atuação dos terpenos justifica-se pelo mecanismo de ação peculiar junto à 

membrana plasmática uma vez que essa é composta por uma bicamada lipídica onde 
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estes atuam como espaçadores, promovendo um acréscimo na mobilidade de seus 

componentes. Dessa forma ao introduzir terpenos na bicamada lipídica, promove-se um 

acréscimo na fluidez da membrana
59

. Apresentam ainda, efeito citotóxico promovendo a 

interrupção do ciclo celular e perda da função desencadeando a apoptose celular. Atuam 

contra a ação de insetos, protozoários, fungos, bactérias, células tumorais entre outros
88

. 

Na caracterização do OECB, mostraram-se prevalentes a classe dos 

sesquiterpenos com biciclogermacreno (22,80 %), cariofileno (10,90 %), germacreno-D 

(6,68 %), espatulenol (3,3 %), humuleno (2,05 %) seguido da classe dos monoterpenos 

com pseudolimoneno (8,96 %), eucaliptol (9,24 %), α-pineno (7,82 %) como 

respectivos compostos majoritários de importância biológica evidenciado na tabela 4.3.  

 

Tabela 4.3.  Compostos majoritários e atividade biológica identificada por CG-MS do óleo 

essencial das folhas e inflorescência de C. blanchetianus. 

Nº  Estrutura Grupo Atividade 

Biológica 

1 Biciclogermacreno 

 

Sesquiterpenos 

 

Leishmanicida, 

antioxidante
56,89 

 

2 Cariofileno 

 

Sesquiterpenos 

 

Anti-inflamatória, 

neuroprotetor, 

antitumoral, 

anticonvulsivante, 

antinoceptivo
90

  

3 Eucaliptol 

 

Monoterpenóide 

 

antibacterianos, 

antissépticas, 

antioxidantes, 

anti-

inflamatórias, 

anticancerígenas
91

  

4 Pseudolimoneno 

 

Monoterpeno 

 

Antioxidante 
92

  

5 α-Pineno 

 

Monoterpeno 

 

antimicrobiano e 

antioxidante, 

antifúngica 
93
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6 Germacreno D 

 

Sesquiterpenos 

 

antibacteriano e 

antifúngica 
94

 

7 Espatulenol,  

 

Sesquiterpenóide 

 

 

antibacteriano, 

antisséptica, 

antioxidante, anti-

inflamatória
91

 

8 Humuleno 

 

Sesquiterpenos 

 

 

Antiflamatória
95

 

 

O biciclogermacreno, cariofileno e eucaliptol foram os componentes que 

apresentaram maior percentagem de área na caracterização do OECB.  

Investigações com vista em avaliar a composição química do OECB confirmou 

o biciclogermacreno como prevalente com percentual de área variando entre 10,22% a 

33,5% 
79,51,52

, este manteve sua predominância também entre outras espécies do gênero 

Croton como C. argyrophylloides, (28,09 %), C. jacobinensis (25,2 %), C. sincorensis 

(23,86 %)
84

. Para o eucaliptol a predominância ficou entre 4,16%, a 16,9% já para o 

cariofileno entre 6,9 % a 15,9 % 
81,51,52

 considerando o OECB. O composto cariofileno, 

mostrou-se dominante ainda nas espécies C. adenocalyx (15,64 ± 0,62 %) e C. 

heliotropiifolius (20,82 ±0,38 %) 
78

. Embora menos frequentes compostos como 

germacreno D, espatulenol, e cadineno, apresentaram-se como majoritário para o OECB 

40,78
  

Em se tratando de atividade biológica dos componentes majoritários 

apresentados no OECB, o biciclogermacreno é um sesquiterpeno que apresenta 

atividade antifúngica, antimicrobiana, 
96

 antileishmania 
56

. O cariofileno é metabólito 

secundário presente no óleo essencial de diversas plantas sendo obtido de todas as 

partes do vegetal, possui abundante atividade farmacológica como analgésica, 

antimicrobiana, antifúngica, antioxidante, anti-inflamatória, neuroprotetor, ansiolítico, 

antidepressivo 
97

 antileishmania, se mostra ainda, eficiente em inflação aguda 
56

. O 

estudo inclui ainda a relevante propriedade terapêutica cardioprotetora, antiapoptótico, 
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anticâncer, antirreumático, além do mais, mostrou-se promissor no tratamento da 

doença de Alzheimer e Parkinson, provocando redução de convulsões 
98

. 

Monoterpeno de baixo peso molecular encontrado em óleos essenciais de 

diversas espécies de planta gênero Croton, o eucaliptol é amplamente utilizado como 

agente antimicrobiano e antifúngico, possui alta absorção gastrointestinal, baixa 

toxicidade renal em humanos, apresenta amplo espectro antimicrobiano relacionado às 

varias patologias humanas, sobretudo as relacionada à cavidade oral 
99

. Em experimento 

usando baixas concentrações em animais não apresentou efeito mutagênico, toxicidade, 

carcinogênico, hepatotóxico ou nefrotóxico, exibe ainda propriedades antinoceptivas 

com potencial efeito calmante e depressor do sistema nervoso central, atividade anti-

inflamatória para asma brônquica, sinusite e doença pulmonar obstrutiva crônica, 

também em doenças neurodegenerativas como a doença de Alzheimer, vasodilatação e 

também broncodilatação 
100

. Em estudo in sílico, apresenta resultados favoráveis como 

antiviral
101

. 

 

4.2. Ensaio Allium cepa 

Considerando o teste do OECB em células meristemática de A. cepa, é possível 

observar a baixa divisão celular na prófase (13,84±5,94**) T5 e (17,25±5,43*) T4 

respectivamente além de uma redução da mitose na anáfase (0,13±0,20**) T5. As 

células apresentaram ainda redução do índice mitótico (14,79±7,12**) T5 e 

(20,55±6,25*) T4 conforme a tabela 4.4.  

Com relação à citogenicidade como mostra os dados representados na tabela 4.4 

verifica-se uma redução na divisão celular predominante na prófase nos tratamentos (T4 

e T5), e na anáfase no tratamento T5, suficiente para reduzir o IM resultando na 

citotoxidade do OECB nas maiores concentrações. Contudo os demais tratamentos não 

modificaram as fases do ciclo celular, mantendo o IM adequado nas menores 

concentrações comparado ao CN. Além disso, as demais fases do ciclo celular de A. 

cepa (metáfase e telófase), não provocaram alteração no IM em nenhum dos 

tratamentos testados, corroborando com achados que também apresentou o efeito 

citotóxico em virtude da redução significativa do IM nas maiores concentrações 

relacionadas à redução da prófase 
102

. 
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Tabela 4. 4.  Porcentagem das fases da mitose, índice mitótico e alterações cromossômicas totais em células meristemáticas de A. cepa expostas 

a diferentes concentrações de óleo essencial de C. blanchetianus (OECB). 

Os dados são médias ± SD (desvio padrão). CN: Controle Negativo (Dimetilsulfóxido - 1% DMSO em água destilada). MMS: 10 µg/mL de 

Metilmetanossulfonato dissolvido em DMSO 1%. Significativo pelo teste de Kruskal-Wallis com teste a posteriori de Student-Newman-Keuls 

(*p < 0,05; **p <0,01, ***p<0,001) quando comparado ao CN. Os dados são para 5.000 células/tratamento. O DMSO 1% foi utilizado como 

controle negativo. O controle positivo (MMS solubilizado em DMSO 1%). 

  

 

 

 

 

 

 

Tratamento 

(μg/mL) 

Fases da Mitose (%)  

      MN 

Alteração 

cromossômica 
                          

Prófase 
  

Metáfase          Anáfase Telófase 

Índice 

             Mitótico (%) 

CN  30,87±10,75 0,69±0,45 0,70±0,28 2,48±1,49 34,74± 12,16 5,57±3,05 6,23±3,55 

MMS I 

(OECB) 
9,58±3,72*** 0,86±0,58 0,45±0,21 1,11±0,79     12,00± 4,22***

 
40,47±13,65* 

52,42±19,19* 

1,6μg/mL + 10 µg/mL(T1) 25,95±9,11 0,65±0,73 0,38±0,27 2,55±1,63 29,53±11,01 2,17±2,58* 2,81±2,74 

8μg/mL + 10 µg/mL(T2) 19,61±11,11 0,63±0,61 0,41±0,40 1,86±1,82 22,52±12,91 1,01±1,73** 1,37±2,13** 

40μg/mL + 10 µg/mL(T3) 30,93±11,68 0,95±0,59 0,52±0,37 1,97±1,21 33,99±12,91 3,63±3,65 4,57±3,61 

200μg/mL + 10 µg/mL(T4) 17,25±5,43* 0,84±0,47 0,55±0,42 1,91±0,96 20,55±6,25* 3,12±2,46 3,86±2,57 

1000μg/mL + 10µg/mL(T5) 13,84±5,94** 0,75±0,68 0,13±0,20** 1,22±1,43              14,79±7,12** 1,03±1,57** 1,87±1,78* 



37 
 

Com relação os danos provocados nos cromossomos, houve redução 

significativa na formação de MN em (2,17±2,58*) T1, (1,01±1,73*) T2 e (1,03±1,57**) 

T5. Verificou-se redução das alterações cromossômicas em (1,37±2,13**) T2 e 

(1,87±1,78*) T5, Como mostra a tabela 4.5. Além dos micronúcleos formados 

observou-se a presença discreta de outras alterações cromossômicas como broto 

nuclear, perdas cromossômicas, C-metáfase, aderência cromossômica, ponte em 

anáfase, conforme a figura 4.1. 

A análise de MN em células meristemáticas de A. cepa revelou redução 

significante nos tratamentos T2 e T5 do OECB uma vez que gerou um acúmulo de MN 

inferior ao produzido pelo CN. Dessa forma o OECB demonstrou que não possui efeito 

genotóxico, pois foi possível confirmar pela diminuição expressiva de MN nas 

alterações cromossômicas, tabela 4.5.  

O OECB foi incapaz de estimular a produção de MN e efeito genotóxico quando 

testado em camundongos, nas concentrações de 1.000 e 2.000 mg/kg 
18

. Essa 

observação se confirma ao analisar o extrato etanólico das folhas de C. blancletianus em 

que a administração oral não provocou danos genéticos a nível celular nos animais 
103

  

O MN é uma resposta a danos não reparados ou com reparo inadequado nas 

células que é repassado pra geração seguinte 
104

. Diversos mecanismos relacionados à 

quebra cromossômica (clastogênico), rompimento das fibras do fuso mitótico 

(aneugênico) como a perdas cromossômicas estão intimamente vinculada à produção de 

micronúcleos, por meio da formação de um “pequeno núcleo” envolvido por membrana 

completamente destacado do núcleo principal 
68

. Além do mais o MN pode ser formado 

por meio dos brotos nucleares (BT), mediante a exclusão de material genético em 

excesso no núcleo principal da célula, ou em virtude da junção de um cromossomo 

atrasado pelo envelope nuclear, antes de ser completamente reintegrado ao núcleo 

principal 
102

. 
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Tabela 4.5. Alterações Cromossômicas em células meristemáticas de A. cepa expostas a diferentes concentrações do óleo essencial de C. 

blanchetianus (OECB). 

Tratamento 

 Cm PC BN MN PT AC QC 

CN 0,00±0,00 0,28±0,62 0,09±0,29 5,57±3,05 0,19±0,39 0,10±0,31 0,00±0,00 

MMS 0,10±0,31 0,45±0,87 9,20±6,09*** 40,47±13,65* 0,49±0,51 0,75±1,00 0,96±0,187 

        

        

1,6 μg/mL + 10 µg/mL (T1) 0,00±0,00 0,00±0,00 0,00±0,00 2,17±2,58* 0,09±0,28 0,37±0,63 0,00±0,00 

8 μg/mL + 10 µg/mL (T2)
 

0,00±0,00 0,00±0,00 0,00±0,00 1,01±1,73* 0,00±0,00 0,27±0,84 0,00±0,00 

40 μg/mL + 10 µg/mL (T3) 0,19±0,41 0,00±0,00 0,00±0,00 3,63±3,65 0,00±0,00 0,47±1,04 0,00±0,00 

200 μg/mL + 10 µg/mL (T4) 0,09±0,29 0,10±0,30 0,00±0,00 3,12±2,46 0,18±0,38 0,37±0,66 0,00±0,00 

1000 μg/mL + 10 µg/mL (T5) 0,00±0,00 0,00±0,00 0,46±0,49 1,03±1,57** 0,00±0,00 0,38±0,92 0,00±0,00 

        

Os dados são médias ± SD (desvio padrão). CN: Controle Negativo (Dimetilsulfóxido - 1% DMSO em água destilada). CP: Controle Positivo 

(MMS: 10 µg/mL de Metilmetanossulfonato dissolvido em DMSO 1%). CM: C-metáfase; PC: Perda cromossômica; BN: broto nuclear; MN: 

Micronúcleo; PT: ponte cromossômica; AC: Aderência cromossômica; Significativo pelo teste de Kruskal-Wallis com teste a posteriori de 

Student-Newman-Keuls (p* < 0,05; p** <0,01; p***<0,001) quando comparado ao CN. Os dados são para 5.000 células/tratamento. O DMSO 

1% foi utilizado como controle negativo, o controle positivo (MMS solubilizado em DMSO 1%). 
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Figura 4.1. Células meristemáticas de a. cepa normais: (A) Prófase. (B) Metáfase. (C) Anáfase. (D) Telófase.  Alterações 

cromossômicas. (E) Micronúcleo. (F) Broto nuclear.  (G) Perda cromossômica. (H) Aderência cromossômica.  (I) C-metáfase. 

(J) Anáfase com ponte. (L) Quebra cromossômica. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: Autor 
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A citotoxidade presente nas maiores concentrações do óleo essencial de C. 

blanchetianus pode esta relacionada a alguns componentes químicos como α-pineno e 

eucaliptol que agem de forma individual ou sinergicamente alterando as fases do ciclo 

celular 
74

. O OECB revelou que os componentes majoritários α-pineno, β-pineno, 

espatulenol, eucaliptol, α-copaeno, linalol, cariofileno apresentaram efeito fitotóxico 

além de serem responsáveis por um potencial alelopático inibitório do crescimento de 

outros vegetais 
84

. O monoterpenóide eucaliptol é um dos componentes usado como 

fonte intermediaria na composição de herbicida devido ao seu efeito fitotóxico 
105

.  

Evidencias revelam a alta eficiência do extrato de folhas e caule de C. 

blanchetianus quando usadas no combate de parasitas em animais como ácaros, piolho, 

pulgas, carrapatos em humanos e endoparasitas como amebas e vermes, esses benefícios 

estão relacionados à variedade de metabólitos secundários inerentes a espécie incluindo 

alcaloides, taninos e terpenos, entre outros 
54

. A eficiência da C. blanchetianus no 

combate ao ácaro e a outros parasitas têm sido atribuída mais diretamente ao efeito 

tóxico e repelente dos metabólitos eucaliptol e o α-pineno 
106

. O OECB mostrou ainda, 

alta eficiência na letalidade de insetos presentes em feijão onde as maiores 

concentrações apresentaram maior toxicidade provocando não só a mortalidade dos 

insetos mais reduzindo a oviposição dos mesmos 
55

. Os óleos essenciais interferem na 

manifestação e crescimento populacional de insetos em produtos estocados 
107

.  

Os óleos essenciais em virtude de sua composição química tem uma forma 

peculiar de produzir um efeito repelente, através da inibição da acetilcolinesterase que 

provoca uma hiperatividade nervosa e falha do sistema nervo, dessa maneira 

descontrola os músculos gerando contrações involuntárias até o enrijecimento dessa 

musculatura que por sua vez, produz falência respiratória levando a morte dos insetos 
60

.  

 

4.3. Cicatrização de Feridas Induzidas em Ratos 

4.3.1. Análise macroscópica 

Na evolução da ferida cutânea tanto nos grupos controles como no grupo tratado 

com pomada do OECB houve formação de exsudato plasmático de aspecto 

serosanguinolento com formação de crosta superficial até o 7º DPO. A partir daí houve 

espaçamento da crosta após o 14º dia de tratamento. A crosta se destacou evoluído para 

o tecido de granulação e epitelização completa no 21º DPO com o surgimento de novos 

pelos ao redor da lesão. Não foi observado durante o tratamento qualquer tipo de 
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infecção ou agente externo que interferisse no processo de cicatrização sendo 

perceptível a redução da área ferida figura 4.2. 

 

Figura 4.2. A área da ferida operatória dos animais dos grupos controle negativo, 

controle positivo (G1) e pomada de OECB 10% (G2) no 0, 7, 14 e 21 DPO. 
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Fonte: Autor 

 

Para o percentual de regressão da ferida após 7º DPO observou-se que no 

controle negativo houve menor percentual de regressão da ferida comparada ao G1 e 

G2, no entanto G1 e G2 não apresentam diferença significativa entre si nessa primeira 

fase do tratamento, gráfico 4.1. Após 14 º DPO é perceptível uma diferença percentual 

considerável entre o controle negativo e grupos que receberam tratamento. Quanto ao 

G1 e G2 apresentaram percentual de regressão semelhante entre si, como mostra o 

gráfico 4.2. Na avaliação do 21º DPO, constatou-se um percentual de regressão superior 

a 80% para os grupos de tratamentos G1 e G2, gráfico 4.3. Os grupos de tratamentos G1 

e G2 que receberam tratamento com AGE e pomada de OECB respectivamente, 

apresentaram semelhança estatística no final do 21º de pós-operatório. 
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Análise microscópica 

 

 

Gráfico 4.1: Análise da regressão cicatricial da pele após 07 dias de pós-operatório do 

controle negativo, tratamento com AGE (G1) e pomada de OECB a 10% (G2). 

Fonte: Autor 

 

Fonte: Autor 

Gráfico 4.2: Análise da regressão cicatricial da pele após 14 dias de pós-operatório 

do controle negativo, tratamento com AGE (G1) e pomada de OECB a 10% (G2). 

Fonte: Autor 

Gráfico 4.3: Análise da regressão cicatricial da pele após 21 dias de pós-operatório do 

controle negativo, tratamento com AGE (G1) e pomada de OECB a 10% (G2).  
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O processo de cicatrização tecidual se inicia logo após a lesão, embora a 

reparação tecidual seja um processo sistêmico e dinâmico, onde o organismo se 

encarrega por meio de mediadores químicos da inflamação coordenados por uma série 

de eventos celulares e bioquímicos de promover a restauração do tecido lesionado, é 

necessário estimulação por meio de terapias alternativas como fitoterápicos para 

viabilizar e favorecer esse processo fisiológico 
24,108,7

. Os metabólitos secundários das 

plantas medicinais atuam nas várias etapas desse processo de cicatrização acelerando de 

forma promissora o reparo tecidual 
30

. Dentre os efeitos biológicos produzidos pelas 

plantas medicinais esta o de estimulação de proliferação e migração de fibroblastos para 

leito da ferida o que gera uma força de contração resultando no fechamento da lesão 
2
. 

No 7º DPO em todos os grupos a reepitelização limitou-se às áreas periféricas 

das feridas, cujos centros estavam recobertos por crosta de espessura variável formada 

por material fibrinoneutrofílico ou hemorrágico. No leito das lesões, observou-se tecido 

de granulação jovem, caracterizado por uma matriz extracelular (MEC) frouxa, 

contendo capilares sanguíneos neoformados e intenso infiltrado inflamatório composto 

por neutrófilos e macrófagos. No CN, a MEC se mostrou mais edemaciada e com 

menor número de fibroblastos e de capilares, segundo a figura 4.3. 

Os aspectos histológicos qualitativos e descritivos, revelaram que após 7º DPO, 

houve uma aparente diminuição da atividade inflamatória e um aumento de fibroblastos 

nos animais dos Grupos 1 e 2, quando comparados aos animais do controle negativo. 

No processo inflamatório ocorre a exsudação onde células leucocitárias fagocitam e 

destroem agentes lesivos, restos tissulares e tecido necrótico, o que torna a fase 

inflamatória, que acontece logo após a lesão, necessária para uma reparação tecidual 

efetiva 
77

. No decorrer dessa sucessão de eventos, verifica-se no leito da lesão a 

proliferação de fibroblastos, células endoteliais e queratinócitos além de modulação da 

angiogênese, epitelização, biossíntese da matriz extracelular (MEC) e perfusão da ferida 

36
. 
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Figura 4.3. Microscopia mostrando a cicatrização das feridas no 7º DPO de tratamento 

do controle negativo (A) (G1) AGE (B), (G2) pomada de OECB a 10% (C). 

Hematoxilina Eosina 100x. 

A B 

C 

*
* 

*

Legenda: 7º DPO. Material fibrinoneutrofilico e hemorrágico (setas) depositado na superfície das 

feridas. No leito das feridas, nota-se tecido de granulação (asteriscos) com matriz extracelular 

frouxa (MEC) contendo numerosas células inflamatórias e capilares sanguíneos neoformados. Em 

A, a MEC é mais edemaciada e contém menor número de fibroblastos e capilares. A: controle 

negativo; B: Grupo 1; C: Grupo 2. H.E., 100x. 

*  

* 

* 

* 

* 
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No 14º DPO a regeneração epidérmica e a redução da atividade inflamatória 

mostraram algumas diferenças entre os grupos. No CN, a reepitelização se caracterizou 

por delgadas faixas de epiderme imatura próxima ao centro da ferida. O exsudato 

fibrinoneutrofílico ainda estava presente e o tecido de granulação se mostrou 

edemaciado. No G1, a epiderme neoformada era espessa e madura, recobrindo a área 

central da ferida. No G2, a reepitelização ainda se mostrou incompleta. Nesses dois 

grupos, a MEC estava densa, exibindo células inflamatórias escassas e numerosos 

fibroblastos dispostos em feixes paralelos à superfície epidérmica conforme a figura 4.4. 

Após 14º DPO, os animais do controle negativo ainda revelaram atividade 

inflamatória acentuada e reepitelização incompleta. Nos animais do G1 e G2 houve 

redução da atividade inflamatória e aumento concomitante do número de fibroblastos. A 

reepitelização completa das feridas foi observada apenas nos animais do G1.  

A reepitelização é um processo no qual ocorre à reconstrução da permeabilidade 

da epiderme após a lesão, com a finalidade de reestruturar as funções da epiderme que 

foram perdidas com a ocorrência da lesão como proteção mecânica, regulação da 

temperatura local, defesa contra microorganismos e barreira hídrica, tal processo é 

desenvolvido mediante os vários mecanismos como formação de queratinócitos, neo-

epitélio e reestruturação de membrana 
32,20

. Nesta fase ocorre ainda o acúmulo de 

fibroblastos no local da lesão que preenche as lacunas na formação da matriz 

extracelular, estimulando a formação de queratinócitos e proteínas para a angiogênese 
7
. 

O ácido graxo essencial (AGE) utilizado no G1 é uma mistura de dois ou mais 

ácidos graxos essenciais dentre eles o mais comum são os ácidos lonoléico e linolênico 

além do óleo de girassol, que possui as vitaminas A e E. Estudos mostram que essa 

composição age no decorrer de todo processo inflamatório promovendo, contração 

vascular, diapedese, quimiotaxia, angiogênese, aceleram o processo de granulação 

tecidual, favorece os fatores de crescimento, promovem mitose e proliferação celular, 

atuam sobre a membrana celular aumentando sua permeabilidade, auxiliam no 

desbrindamento autolítico, além disso, possui ação bactericida, auxiliando na prevenção 

de contaminação da lesão 
109,31

.  
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*

A B 

C 

*

*

Figura 4.4. Microscopia mostrando a cicatrização das feridas no 14º DPO de tratamento 

do controle negativo (A), (G1) AGE (B), (G2) Creme de OECB a 10% (C). Hematoxilina 

Eosina 100x. 

Legenda: 14º DPO. Em A, apresenta uma delgada camada de epiderme neoformada (seta) próximas ao centro da 

ferida. Ainda se notam exsudato fibrinoneutrofílico e tecido de granulação frouxo (asterisco). Em B, a epiderme 

neoformada (seta) recobre a área central da ferida e em C, a reepitelização (seta) ainda é incompleta. O tecido de 

granulação (asterisco) em B e C é denso, com células inflamatórias escassas e fibroblastos dispostos em feixes 

paralelos à superfície epidérmica.  A: controle negativo; B: grupo 1; C: grupo 2. H.E., 100x. 
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No 21º DPO, a reepitelização se mostrou completa e madura em todos os 

grupos, sendo a epiderme neoformada espessa, incluindo camadas granulosa e córnea. 

As células inflamatórias e os vasos sanguíneos eram escassos e os fibroblastos 

apareceram em feixes paralelos à superfície epidérmica, intercalados por material 

hialino (colágeno), figura 4.5. 

 

 

 

 

* 

 

* 

* * 
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Após 21 dias, os três grupos exibiram resultados semelhantes no que se refere à 

reepitelização, organização dos fibroblastos e ausência de atividade inflamatória.  

O G2 tratado com pomada de OECB mostrou ao final do tratamento uma 

redução da área da ferida com a formação do tecido de granulação saudável livre de 

infecção com o completo fechamento da parte lesionada.  

Os óleos essenciais isolados tanto da espécie C. bla,nchetianus como de outras 

espécies de plantas medicinais apresentam como componentes majoritários os 

A B 

C 

* *

*

Figura 4.5. Microscopia mostrando a cicatrização das feridas no 21º DPO de tratamento do 

controle negativo (A), (G1) AGE (B), (G2) Creme de OECB a 10% (B).  Hematoxilina 

Eosina 100x.  

 

Legenda: 21º DPO. Reepitelização completa e madura (setas) em todos os grupos, com a epiderme neoformada 

incluindo camadas granulosa e córnea. Na derme (asteriscos), as células inflamatórias e os vasos sanguíneos são 

escassos e os fibroblastos tendem a formar feixes paralelos à superfície epidérmica, separados por material hialino. 

A: controle negativo; B: grupo 1; C: grupo 2. 100x. 

  * 

  *   * 
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terpenóides, monoterpenos e sesquiterpenos,
18,110 

esses compostos englobam 

componentes químicos que são farmacologicamente ativos com propriedades anti-

inflamatórias, antissépticas, antifúngicas, antimicrobianas, anticonceptivas que 

contribuem favorecendo o processo de cicatrização, pois promovem o aumenta o 

processo de reepitalização, a regeneração epitelial, retração da ferida e mecanismos de 

remodelação 
10,30

. 

A capacidade do OECB em acelerar o processo de regeneração do tecido 

cutâneo se deve à presença de monoterpenos e sesqueterpenos em sua composição, estes 

compostos agem de forma isolada ou em cooperação favorecendo as várias etapas do 

processo de cicatrização. Dentre os componentes químicos identificados no presente 

estudo com ação farmacológica comprovada temos o α-pineno que tem se destacado 

pela eficácia como potencial antiflamatório agindo contra as vias inflamatórias e 

catabólicas estimuladas pela IL-1β, já o biciclogermagreno atua na redução de um dos 

sinais cardinais da inflamação que é a dor 
18

. O terpineol é responsável por potencializar 

a produção de mediadores químicos da inflamação. Os monoterpenos induzem a 

reprodução e migração de fibroblastos, preserva os macrófagos contra danos oxidativos 

celulares produzido durante a lesão e inibem a proliferação de citocinas pró-

inflamatórias 
2
. Estudos in vivo e in vitro com α-humuleno e seu isômero, α-cariofileno 

revelaram um potencial efeito cicatrizante com melhora significativa na reepitelização e 

proliferação celular. α-humuleno apresentou ainda atividade anti-inflamatória associada 

à ativação ou inibição de distintos mediadores como bradicinina e histamina, que agem 

como vasodiladores, provocando aumento da permeabilidade vascular promovendo 

ação de fatores como interleucina IL-1β e fator de necrose tumoral (TNFα), citocinas 

capazes de promover adesão leucocitária, quimiotaxia e alterações sistêmicas 

potencializando os componentes antiinflamatórios 
111.

 

Tomados em conjunto, esses achados histológicos sugerem que, neste modelo 

experimental, o uso da pomada de OECB apresentou resultados no mínimo equivalentes 

aos dos AGE no que se refere à modulação da resposta inflamatória, à proliferação 

fibroblástica e à reepitelização, sobretudo nas duas primeiras semanas de evolução. 

Embora os resultados da presente investigação sejam promissores, fica evidente que há 

necessidade de realização de outros ensaios para comprovar o possível efeito benéfico 

da pomada de OECB no de tratamento de feridas. 
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CAPÍTULO 5 

CONSIDERAÇÕES FINAIS 

A análise fitoquímica das folhas e inflorescência de C. blanchetianus demostrou um 

rendimento de 0,45 %. Através do GC-MS, foram identificados 49 componentes 

químicos corroborando com a literatura. Houve predominância das classes dos 

monoterpenos e sesquiterpenos sendo o bicliclogermacreno (22,80%), cariofileno 

(10,90%) e eucaliptol (09,24%) os componentes majoritários. Tais metabólitos 

secundários apresentam na literatura considerável importância farmacológica. Em se 

tratando da citogenotoxicidade, o OECB apresentou citotóxidade nas maiores 

concentrações, contudo, foi incapaz de provocar alterações cromossômicas importantes 

resultando no efeito genoprotetor da espécie testada. Com relação ao efeito cicatrizante 

no 7º DPO de tratamento realizado com OECB apresentou significativa redução da 

ferida com formação de fibroblastos e tecido de granulação com redução do processo 

inflamatório, no 14º DPO foi observado o processo de cicatrização mais avançado no 

tratamento realizado com AGE, no 21º DPO não houve diferença quanto à evolução da 

cicatrização entre os tratamentos realizados com OECB e com AGE, na finalização de 

ambos os tratamentos houve formação de tecido de reepitelização, angiogeneses, 

proliferação de fibroblastos com acelerado processo de cicatrização. Dessa forma o 

OECB pode ser uma alternativa viável no tratamento de feridas. Contundo, faz-se 

necessário um estudo mais criterioso no intuito de elucidar mecanismos de interação 

entre componentes químicos e biológicos, analisando diversos níveis de possíveis 

atividades farmacológicas do vegetal. 
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