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Introducéo

Durante um processo inflamatério, Espécies
Reativas de Oxigénio (EROs) produzidas por
leucocitos Polimorfonucleares (LPMNSs), ou
neutréfilos, desempenham uma importante fungéo na
defesa do organismo contra diversos
microorganismos  invasores. Este  mecanismo
dependente de oxigénio é conhecido como “burst”
oxidativo. No entanto, quando produzidas de forma
excessiva, as EROs podem provocar danos em
diversos ¢6rgdos e tecidos, como observado nas
doengas inflamatérias auto-imunes e cronicas’.
Atualmente, muitos grupos de pesquisa VEém
buscando novas moléculas que modulem a produgao
de EROs derivadas de LPMNs ativados®.

No presente trabalho, nosso grupo investigou
o efeito de flavondides metoxilados isolados de
Chromolaena hirsuta e C. squalida no metabolismo
oxidatvo de LPMNs através de ensaio de
quimioluminescéncia (QL)-dependente de Iluminol’.
Em adicdo, estabelecemos a importancia da
presenca de grupos metoxilas na atividade
imunomodulatéria da molécula dos flavonoides.

Resultados e Discussao

Os flavondides investigados foram: 6-
hidroxiluteolina 7,3-dimetil éter (1), quercetina 3-metil
éter (2), quercetagetina 3,6,3-trimetil éter (3)
(jaceidina), quercetagetina 3,6,7,3-tetrametil éter (4)
(crysosplenetina), and quercetagetina 3,6-dimetil éter
(axillarina) (5) (Figura 1).

Brevemente, o0 ensaio foi promovido
utilizando-se aliquotas de 1x10° LPMNSs isolados de
sangue periférico de coelhos New Zealand fémeas,
pré-incubados com luminol (concentracéo final de 160
mmol/L) e flavondides (estocados em DMSO) ou
DMSO (controle). A reacgdo foi iniciada apés a adicao
de 1.0 mg de Zymosan opsonizado com soro normal
de coelho. A QL produzida foi detectada em
luminémetro Autolumat LB953 (EG&G Berthold),
durante o periodo de 10 minutos a 37°C. Os efeitos
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avaliados através do célculo da IC50 (concentracéo
capaz de inibir 50% da producao de QL do controle).

Nossos resultados demonstram que todos
flavondides avaliados inibiram a producdo de EROs
derivadas de LPMNs de uma maneira dependente da
dose e estrutura quimica. A seqiiéncia crescente da
atividade inibitéria no modelo estudado foi: 1 = 3 > 2
>5>4,
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Figura 1: Estruturas quimicas dos flavonéides
isolados de C. hirsuta (compostos 1-5) e C. squalida
(composto 5).

Conclusdes

No presente trabalho, observamos que a
presencga ou a substituicdo de grupos metoxila e/ou
hidroxila na estrutura quimica de uma molécula de
flavondéide, dependendo do ndmero e posicéo, podem
aumentar ou diminuir a atividade imunomodulatéria da
mesma no modelo estudado. Nossos resultados
sugerem ainda que os flavonodides isolados de C.
hirsuta ou C. squalida apresentam um potencial efeito
antiinflamatério.
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