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RESUMO

O céncer é uma das principais causas de mortalidade global,
representando um grande desafio para a ampliacdo da expectativa de
vida. Os agentes antineopldsicos sdo amplamente utilizados no fratamento
da doenca, mas sua eficdcia pode ser limitada devido a resisténcia celular
e aos efeitos colaterais significativos. Diante disso, a busca por novas
abordagens terapéuticas é essencial. Este estudo investigou as evidéncias
cientificas sobre o potencial antineopldsico do mastruz (Dysphania
ambrosioides) como planta medicinal. Para isso, foi realizada uma revisdo
sistemdtica em sete bases de dados, utilizando descritores como
“Dysphania ambrosioides”, “Chenopodium ambrosioides”, "antineoplastic
agents”, “neoplasm” e "cancer'. Foram incluidos artigos publicados na
integra, sem restricdo de periodo, nos idiomas portugués, inglés e espanhol.
Os resultados indicaram que o exfrato de D. ambrosioides inibiu
significativamente o crescimento das formas sélida e ascitica do tumor de
Ehrlich, bem como de linhagens de células de leucemia humana (HL-60,
BALL-1, K562, Nalmé e RAJI), apresentando um IC50 extremamente baixo (1
hMg/ml), em comparacdo & doxorrubicina (IC50 de 13,2 ug/ml), um
guimioterdpico amplamente utilizado. No entanto, o extrato ndo
demonstrou efeito inibitdrio sobre células de hepatocarcinoma, carcinoma
cervical e leucemia linfobldstica B aguda. Apesar dos achados promissores,
sdo necessdrios estudos clinicos para validar o potencial terapéutico do D.
ambrosioides no fratamento do céncer.

ABSTRACT

Cancer remains one of the leading causes of mortality worldwide, posing a
significant challenge to increasing life expectancy. Antfineoplastic agents
are widely used in cancer treatment; however, their effectiveness is often
hindered by cellular resistance and adverse side effects. Therefore, exploring
new therapeutic strategies is crucial. This study investigated the scientfific
evidence regarding the antineoplastic potential of mastruz (Dysphania
ambrosioides) as a medicinal plant. A systematic review was conducted
across seven databases using the descriptors “Dysphania ambrosioides,”
“Chenopodium ambrosioides,” “antineoplastic agents,” “neoplasm,” and
“cancer.” Full-text articles were included without time restrictions, in
Portuguese, English, and Spanish. The findings revealed that D. ambrosioides
extract significantly inhibited the growth of both solid and ascitic Ehrlich
tumors and human leukemia cell lines (HL-60, BALL-1, K562, Nalmé, and RAJI),
displaying an exiremely low IC50 (1 ug/ml) compared to doxorubicin (IC50
of 13.2 ug/ml), a commonly used chemotherapeutic drug. However, the
extract did not inhibit the growth of hepatocarcinoma, cervical carcinoma,
or acute B lymphoblastic leukemia cells. Despite these promising findings,
clinical studies are required to validate the therapeutic potential of D.
ambrosioides in cancer treatment.
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Infrodugao

O cdncer € uma das principais causas de 6bito e representa um grande
obstdculo para o aumento da expectativa de vida em todo o mundo!. Segundo
estimativas da Organizagcdo Mundial da Saude (OMS), o cdncer é a primeira ou
segunda principal causa de morte antes dos 70 anos na maioria dos paises2. No
que se refere ao Brasil, estima-se para o ano de 2023 que ocorrerdo 704 mil casos
novos de cdncer, 483 mil se excluidos os casos de cdncer de pele ndo
melanomas. Para Wild, Weiderpass e Stewart (2020)4, a incidéncia e a
mortalidade pela doenca, de forma geral, estdo aumentando rapidamente, o
que é reflexo do envelhecimento e crescimento populacional, bem como das
mudancas sociais, econdmicas e de estilo de vida advindas da globalizacdo. Tais
mudancas alteraram a mobilidade, recreacdo, dieta e exposicdo a poluentes
ambientais, elevando os fatores de risco para o desenvolvimento de neoplasias.
Como afirmam Almeida e colaboradores (2005)°, os agentes antineopldsicos sGo
amplamente utilizados na abordagem terapéutica do cdncer, sendo
considerados uma das principais opcodes de tratamento. Todavia, devido a
toxicidades dos quimioterdpicos e a quimiorresisténcia, a necessidade de novos
tratamentos contra as neoplasias & evidente, especialmente considerando a
diversidade de tfipos de cdncer, a resisténcia a tfratfamentos convencionais e os
efeitos colaterais dos medicamentos disponiveis.

Na busca de novos fdrmacos para ampliacdo do arsenal terapéutico
contra as neoplasias, a investigacdo de plantas medicinais tem-se revelado de
fundamental importédncia. Conforme observado por Mann (2002)¢, os nativos
americanos  utilizavam  extratos das raizes da mandrdgora americana
(Podophyllum peltatum) como um tratamento eficaz para cdncer de pele e
verrugas venéreas. Posteriormente, o principal componente ativo, a
podofilotoxina, foi o precursor de uma classe de agentes anticancerigenos
conhecidos como podofilinas, que incluem o etoposido e o teniposido. De forma
semelhante, em 1958, descobriu-se que os principais constfituintes da planta
conhecida como vinca (Catharanthus roseus), a vinblastina e vincristina,
apresentavam potentes propriedades citotoxicas, e foram utilizados com sucesso

no fratamento de leucemia infantil, teratoma testicular, doenca de Hodgkin e




outros tipos de cdncer. Atfualmente, outros andlogos estruturais como a
vinorelbina e a vindesina também sdo utilizados clinicamente.

Como destacado por Zubrod (1984)7, esses achados inspirados na medicina
popular motivaram o National Cancer Institute (NCI) a estabelecer um extenso
programa de triagem de agentfes antineopldsicos na década de 1960.
Aproximadamente 35.000 amostras de espécimes vegetais foram avaliadas,
predominantemente contra linhagens celulares de leucemia murina. Dentre os
resulfados obtidos, destaca-se a descoberta do paclitaxel, obtido da casca da
drvore do teixo do Pacifico (Taxus brevifolia). Conforme apontado por Toogood
(2002)8, esse farmaco exibiu notavel éxito terapéutico e econdmico, gerando
uma receita de 1,6 bilhdes de ddlares apenas no ano de 2000.

Vale ressaltar que a relevancia dos compostos de origem natural ndo se
restringe ao dmbito histérico, mas também abrange o pratico. Nos Ultimos anos,
tem se observado significativo interesse no potencial quimico dos derivados
naturais, tendo em vista que aproximadamente metade dos fdrmacos
empregados no fratfamento de neoplasias sdo substdncias de origem natural ou
seus andlogos semissintéticoss.

Embora a biodiversidade brasileira ofereca uma grande variedade de
espécies para a pesquisa com plantas medicinais, esse potencial ainda é pouco
explorado. De acordo com Calixto (2003)%, o Brasil dispde da maior
biodiversidade do planeta, cerca de 15 a 20% do total mundial. O pais destaca-
se ainda mais no tangente as plantas superiores, sobre as quais detém uma
parcela de 24% da biodiversidade. Tamanha variedade de espécies vegetais
pode ser utilizada na atencdo 4 saude como plantas medicinais, além de
servirem de matéria prima na fabricacdo de fdarmacos e medicacoes
fitoterapicas. Contudo, segundo Guerra e Nodari (2001)19, somente 8% de mais de
55.000 espécies vegetais catalogadas foram exploradas para pesquisas de
compostos bioativos e 1.100 analisadas em suas propriedades medicinais.

A fim de expandir a pesquisa clinica e o ensino acerca das plantas
medicinais, o Ministério da Saude, no més de fevereiro de 2009 publicou a
Relacdo Nacional de Plantas Medicinais de Interesse ao Sistema Unico de Salde

(RENISUS). SGo mencionadas nesta lista plantas medicinais com embasamento




etnobotdnico e validacdo cientifica, capazes de formar produtos de interesse ao
Sistema Unico de Saude (SUS).

Dentre as espécies elencadas na RENISUS, a Dysphania ambrosioides,
conhecida popularmente como “Mastruz” ou “Erva-de-Santa-Maria” destaca-se
pelo seu uso extremamente difundido, situando-se entre os levantamentos da
OMS como uma das plantas mais utilizadas na medicina tradicional no mundo'2.
O mastruz é utilizado na medicina popular em quase todas as regides do Brasil.
Suas folhas sdo usadas no tratamento de verminoses, contusdes, ciatalgias,
diabetes, hipercolesterolemia, disturbios gastrointestinais, respiratorios, vasculares,
reumatoldgicos, neuroldgicos e da pele, além de possuirem efeitos sedativos,
antipiréticos, anti-inflamatdrios, antimicrobianos, hemostaticos, antiespasmaodicos,
laxativos, digestivos e antitumorais!s-17.

O efeito antitumoral foi testado a partir da inibicdo do crescimento de
diversas linhagens de células tumorais, e € tdo significativo in vitro, que a planta é
uma forte candidata para o tratamento do cancer!8. Haja vista a necessidade de
novos farmacos antitumorais, e uso difundido de D. ambrosioides como planta
medicinal, o objetivo do presente estudo foi, portanto, identificar evidéncias

cientificas acerca do efeito antineopldsico do mastruz.

Metodologia

Trata-se de uma pesquisa de natureza bdsica, pois possui 0 objetivo de
aprimorar o conhecimento cientifico, sem uma aplicacdo pratica previstal?, e de
abordagem qualitativa. Quanto aos objetivos, classifica-se como descritiva, pois
busca descrever os fatos e fendbmenos de uma dada conjuntura?0, Quanto aos
procedimentos, classifica-se como pesquisa bibliografica, do fipo revisdo
integrativa da literatura, que permite a sintese do conhecimento adquirido a
partir de diferentes fontes e estudos, possibilitando uma compreensdo mais
completa e aplicdvel sobre o assunto em questdo?!.

De acordo com Souza, Silva e Carvalho (2010)2', a revisdo integrativa é
composta por seis etapas. A primeira etapa consiste na elaboracdo da questdo
de pesquisa, que neste caso foi: “Existem evidéncias cientificas de que o mastruz

(D. ambrosioides) possui acdo anfitumoral?2”.




A segunda etapa consistiu na estruturacdo do universo bibliografico, o qual
composto pelas seguintes bases de dados: Literatura Latino-Americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), Scientific Electronic Library Online (Scielo),
Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE), Biblioteca
Virtual em Saude (BVS), EMBASE e Cochrane Library, utilizando Rayyan app?22 para
organizacdo dos dados extraidos das bases. A exposicdo dos registros
encontrados em fluxograma PRISMA (do inglés, Preferred Reporting Items for
Systematic reviews and Meta-Analyses)2. Como estratégia de pesquisa, as
combinacodes dos fermos de indexacdo para as palavras-chave dos Descritores
em Ciéncias da Saude (DeCS), do Medical Subject Headings (MeSH) e dos
Descritores de assunto do EMBASE (Emtree) foram: “Dysphania ambrosioides”,
“Chenopodium ambrosioides”, "antineoplastic agents”, “neoplasm” e "cancer". Os
operadores booleanos (“*AND” ou "OR") foram utilizados para restringir a pesquisa.
Foram incluidos artigos publicados na integra sem restricdo de tempo, nos idiomas
portugués, inglés e espanhol. Foram excluidos: monografias, revisdes de literatura,
artigos que abordam apenas a composicdo quimica da planta, bem como os
que se restringem a discorrer sobre seu uso empirico ou com outras finalidades
que ndo a antitumoral.

Uma vez definido o universo bibliogrdfico prosseguiu-se para a terceira
etapa, que consistiu na coleta de dados. Os dados extraidos incluem: titulo,
autores, ano de publicacdo, idioma, revista de publicacdo, parte da planta
utilizada, metodologia, amostra, resultados e conclusdes.

A quarta fase consistiu na andlise critica dos estudos incluidos, levando em
conta a abordagem metodoldgica de cada um, além de seus respectivos niveis
de evidéncia, conforme descritos por El Dib24,

Feito isso, iniciou-se a quinta fase, que corresponde a discussdo dos
resultfados. Nesta etapa, a partir da andlise e sintese dos resultados, foram
comparados os dados demonstrados na andlise dos artigos com os descritos na
literatura.

Por fim, a sexta etapa desta revisdo consistiu na apresentacdo da revisdo

integrativa, de forma clara e completa.




Resultados e Discussao

Diante da importé@ncia de entender a eficdcia e seguranca no uso de
mastruz (Disphannia ambrosioides), a busca por evidéncias cientificas evidenciou
46 reqistros, dos quais, 6 estavam duplicados nas bases de dados. Dessa forma
foram triados 40 artigos. Apods a aplicacdo dos critérios de inclusdo e exclusdo, 13
artigos foram selecionados nesta etapa. Durante a leitura do texto dos artigos na
infegra, um dos artigos selecionados foi excluido por indisponibilidade do texto,
outro por ndo explicitar a metodologia no corpo do texto e outro por utilizar como
modelo animal um crustdceo e generalizar seus achados para células
cancerigenas, sem, porém, testar em algum modelo que tivesse qualquer tumor.
Foram selecionados, ao todo, 10 artigos, apds leitura completa. Os resultados da
busca e a descricdo da triagem dos dados foram organizados no fluxograma
PRISMAZ (ver Figura 1).

FIGURA 1. FLUXOGRAMA PRISMA (2020).
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FONTE: autoria prépria (2023).

Os artigos selecionados foram publicados, na grande maioria, em

periddicos internacionais e envolveram abordagens in vitro e in vivo (Tabela 1). O




nivel de evidéncia foi determinado levando em conta o desenho de estudo
utilizado em cada artigo. Segundo El Dib?4, opinides de especialistas, pesquisas
com animais e pesquisas in vitro, situam-se no nivel VIl de evidéncia, sendo
fundamentais para formular hipdteses que serdo posteriormente testadas através
da pesquisa clinica. Todos os trabalhos incluidos no presente estudo encontram-se
nesse nivel de evidéncia, por se fratarem de pesquisa in vitro ou in vivoclusdo.

Tabela 1. Caracterizacdo da Amostra

N° Referéncia Revista ldioma Desenho Nivel de
de estudo | Evidéncia
1 Wang, Y. N. Trop J Pharm Res Inglés In vitro VIl
et al. (20195)
2 | Nascimento, Life Sciences Inglés In vivo Vil
F.R.F. et al.
(2006)
3 | Shameem, S. Asian J Pharm Clin Inglés In vitro VIII
A. et al. Res
(2019)
4 | Degenhardt, Revista Brasileira de Inglés In vitro VIl
R.T.etal Farmacognosia
(2016)
5 | Ruffa, M.J. et Journal of Inglés In vitro VIII
al. (2002) Ethnopharmacology
6 | Zohra, T. et al. Natural Product Inglés In vitro Vil
(2019) Research
7 Li, J. et al. Trop J Pharm Res Inglés In vitro VIl
(2022)
8 Liang, C. et JBUON Inglés In vitro VIII
al. (2017)
9 Cruz, G.V.B. Journal of Inglés In vitro VI
et al. (2007) Ethnopharmacology
10 | Tauchen, J. Natural Product Inglés In vitro VIl
et al. (2019) Research
11 Nibret, E.; Z. Naturforsch Inglés In vitro VIII
Wink M.
(2011)

FONTE: autoria prépria (2023).

A forma farmacéutica utilizada variou enfre os estudos dos artigos
selecionados, desde a utilizacdo da droga vegetal triturada, até a forma de
extracdo particionada, sendo o dleo essencial das folhas a mais utilizada (ver
Quadro 2). As folhas sdo as partes da planta mais ufilizadas tanto como droga

vegetal seca friturada, como para obtencdo de extratos e dleo essencial. Os




fipos de cdncer envolvidos nos estudos foram: cGncer de mama, tumor de Ehrlich,

cdncer de pulmdo, de leucemia mieloide, leucemia linfobldstica B aguda,

linforna de Burkitt,

carcinoma hepatocelular,

carcinoma cervical,

cancer

colorretal humana e leucemia humana (ver Quadro 2). Ficou evidente que os

diferentes tipos de células tumorais apresentam diferentes sensibilidade as doses,

sendo que a média da dose com resposta antitumoral foi de 50,75 pug/mL (130-8

ug/mL). Para os estudos in vitro, a dose antitumoral de D. ambrosioides foi de 5

mg/Kg do extrato alcodlico (ver Tabela 2).

Tabela 2. Parte da Planta, Populacdo/Amostra, Desfecho e Referéncia.

baixos que a doxorrubicina (62,5 ug/mil))

N° | Parte da Planta Populacdo/Amostr | Desfecho Referéncia
a

1 | Oleo essencial | Linhagem  celular | Na dose de 50ug/ml de déleo essencial, | Wang, Y. N.
extraido por | de cdncer de | este que se demonstrou mais efefivo que | et al. (2015)
destilacdo a vapor | mama humano | seus principais componentes testados
e seus dois | (MCF-7) isoladamente, matando as células
principais tfumorais quase totalmente.
componentes, 1-
isopropil-4-
mefiloenzeno e o-
terpineno

2 | Extrato Camundongos O extrato hidroalcéolico na dose de 5 | Nascimento,
hidroalcdolico das | suicos machos | mg/Kg de massa corpdérea inibiu | F. R.F. et al
folhas albinos com tumor | significativamente as formas sélida e | (2006)

de FErlich solido e | ascitica do tumor de Ehrlich. Essa

ascitico inibicdo foi observada no numero de
células tumorais asciticas, no volume
ascitico, no tamanho do pé portador do
tumor e no peso do pé quando
comparado a camundongos controle.

3 | Oleo essencial | Linhagens celulares | Inibicdo do crescimento das células do | Shameem, S.
extraido das partes | de c@ncer de | cAncer de puimdo (A549) em torno de | A. et al
aéreas frescas | mama humano | 40% a uma concentragdo de 125 pg/mil, | (2019)
isolados por | (MCF-7) e de | enquanto o crescimento das células de
hidrodestilagcdo carcinoma de | cGncer de mama (MCF-7) foram inibidas

pulmdo  humano | em torno de 45% na concentracdo de
(A549) 31,25 pg/ml.

4 | Oleo essencial das | Células de | O dleo essencial apresentou um IC50 | Degenhardt,
folhas obtido por | leucemia mieloide | extremamente baixo de 1 ug/ml nas | R. T. et al
destilacdo a vapor | (K562), leucemia | células do linfoma de Burkitt (RAJI), | (2016)

linfobldstica B | comparado ao IC50 de 13,2 pg/ml da
aguda (Nalmé e | doxorrubicina (confrole positivo). A
B15) e linfoma de | fracdo de diclorometano e o exirato
Burkitt (RAJI). etandlico das folhas também

apresentaram valores de IC50 mais




nas células K562, com valores de 34 e 47
ug/ml, respectivamente.

5 | Extrato da planta | Células de | Neste estudo, C. ambrosiodes na dose 50 | Ruffa, M.J. et
em pod carcinoma hug/ml foi incapaz de inibir o crescimento | al. (2002)
hepatocelular da linha celular HB 8065 - Hep G2.
humano (HB 8065-
Hep G2)
6 | Folha, caule e raiz, | Linhagem celular | No caso de exiratos de folhas, a | Zohra, T. et al.
convertidas a pdé de carcinoma | atfividade antiproliferativa mais alta foi | (2019)
hepdtico Hep G2 | exibida por metanol e acetato de etila
(RBRC-RCB1648). com 56 £ 2,5 e 52 £ 1,53% de inibicdes,
respectivamente, na concenfracdo de
20 ug/mL Os efeitos inibitdrios dos
extratos de caule e raiz foram
moderados.
7 | Extrato  etandlico | Linhagens celulares | A viabilidade das células  diminuiv | Li, J. et al
de partes céreas | de céncer | significativamente em concentragcdes de | (2022)
secas hepdtico humano | fratamento com kaempferitrina de 4 e 8
(SMMC-7721) pg/mL (p <0,05), com IC50 de 0,38 uM.
8 | Extrato de material | Carcinoma da | Obteve-se uma citotoxicidade (IC50) do | Liang, C. et
vegetal seco mama (MCF-7), | éter de petréleo de C. ambrosioides de | al. (2017)
leucemia 14,45 pg/ml confra a linhagem BALL-1
linfobldstica aguda | (leucemia linfobldstica aguda). Ao passo
(BALL-1), que a toxicidade do exirato nas células
carcinoma mamdrias normais sé foi atingida na
hepatocelular concentragdo de 51,52 ug/ml. Contra as
(Huh-7), carcinoma | demais linhagens celulares a
cervical (Hela) e | concentracdo necessdria para inibir o
linha epitelial | crescimento celular maligno foi proximo
mamdria ndo | ou superior ao das células normais.
tumorigénica
(MCF-10A).
9 | Material  vegetal | Linhagens celulares | Dentre os extratos das dez plantas | Tauchen, J.
Seco de medicinais estudadas, o resultado mais | et al. (2019)
adenocarcinoma promissor foi demonstrado pelo extrato
colorretal humano | de D. ambrosioides. IC50 contra Caco-2,
Caco-2 e HT29, e | HT-29 e Hep-G2 = 129,2, 69,9 e 130.,6
do carcinoma | yg/mL, respectivamente.
hepatocelular Hep-
G2.
10 | Partes aéres | Células de linha | O Extrato metandlico das partes aéreas | Nibret, E.;
moidas e | celular de | de D. ambrosioides teve um IC50 de 44,8 | Wink M.
maceradas em | leucemia humana | uyg/mL contra as células HL-60, um dos | (2011)

MeOH e CH2CI2

(HL-60)

melhores entre as 30 plantas analisadas.

FONTE: autoria propria (2023).

Um estudo realizado por Nascimento e colaboradores?s evidenciou que a

administracdo do extrato de D. ambrosioides antes ou apds a implantacdo do

88




tumor inibiu significativamente as formas solida e ascitica do tumor de Ehrlich. Essa
inibicdo foi observada no volume ascitico total e no nUmero total de células
tumorais, no peso dos camundongos € no seu tempo de sobrevida. Tais achados
podem indicar um efeito citotoxico direto de D. ambrosioides sobre as células
tumorais ou um efeito local indireto, relacionado a ativacdo de macréfagos e
inibicdo da permeabilidade vascular. Esse mesmo estudo também evidenciou
que o tumor de Ehrlich na forma sdélida foi significativamente inibido em
camundongos tratados com D. ambrosioides (5 mg/kg) 48 horas antes ou apds 48
horas da implantacdo do ftumor no coxim plantar. Observou-se que o tamanho e
o peso dos pés foram significativamente menores quando comparado ao grupo
controle, sugerindo que o efeito inibitdrio estd relacionado ndo apenas com o
efeifo citotéxico local, mas também com um efeito sistémico de D.
ambrosioides?s.

Foi observado neste estudo que o extrato de D. ambrosioides obteve
grande citotoxicidade contra diferentes linhagens de células de leucemia
humana (HL-60, BALL-1, K562, Nalmé e RAJl), enquanto apenas contfra a linhagem
B15, que ndo se obteve eficacia satisfatorial426.27,

Um estudo in vitro realizado por Degenhardt e colaboradores (2016)14 com
células RAJI, linhagem de células do Linfoma de Burkitt, evidenciou que o dleo
essencial de D. ambrosioides apresentou um indice de inibicdo de 50% das
células RAJI (IC50) extremamente baixo de 1 ug/ml, comparado ao IC50 de 13,2
Mg/ml da doxorrubicina, uma das drogas tradicionalmente utilizadas nos
esquemas quimioterdpicos para o fratfamento do Linfoma de Burkitt, entre outras
neoplasias. Isso sugere que o Oleo essencial de D. ambrosioides pode ser uma
alternativa promissora para o tratamento do Linfoma de Burkitt.

Liang e colaboradores?s obtiveram uma citotoxicidade (IC50) do éter de
petroleo de D. ambrosioides de 14,45 ug/ml contra a linhagem BALL-1 (leucemia
linfobldstica aguda). Ao passo que a toxicidade nas células mamarias normais foi
de 51,52 ug/ml. Tal achado evidencia que D. ambrosioides tem um potente efeito
antitumoral contra BALL-1, com resposta significativa em baixas dosagens.

No estudo realizado por Li e colaboradores?8, a viabilidade de células de

c@ncer hepdtico humano (SMMC-7721) diminuiu significativamente em




concentracdes de ftratamento com kaempferitrina, um derivado do dleo
essencial de D. ambrosioides, nas concentracdes de 4 e 8 ug/mL (p <0,05), com
IC50 de 0,38 pM.

A revisdo dos estudos selecionados evidenciou que D. ambrosioides foi
incapaz de inibir o crescimento de HB 8065-Hep G2 (carcinoma hepdtico) e Huh-7
(carcinoma hepatocelular), Hela (carcinoma cervical) e B15 (leucemia
linfobldastica B aguda)14,26,29.

O mecanismo exato pelo qual D. ambrosioides exerce seus efeitos
anfitumorais ainda ndo é conhecido. Todavia, alguns compostos presentes na
planta, como flavonoides e terpenos!’, podem explicar esses resultados. Esses
compostos tém sido apontados como antioxidantes3® e, consequentemente,
envolvidos em atividades antitumorais. Extratos vegetais contendo principios
antioxidantes demonstraram citotoxicidade em células tumorais e atividade
antitumoral em modelos animais3!-32,

De acordo com um estudo realizado por Cruz e colaboradoress3s, o
tratamento com extrato hidroalcoolico de folhas secas e moidas C. ambrosioides
em camundongos foi capaz de aumentar a atividade de macréfagos e tambéem
o recrutamento celular para érgdos linfoides secunddrios. Esta capacidade indica
que esse extrato induz uma imunomodulacdo positiva no organismo o que
poderia explicar a atividade antitumoral desta planta.

Foi observado que ao administrar ascaridol, uma das substdncias mais
abundantes do d6leo essencial de D. ambrosioides, pela via oral em
camundongos, na dose de 120mg/kg, foi obtida uma concentracdo sérica de
aproximada de 3 ug/ml (HU et al., 2015). Tais resultados apontam a via oral como
uma alternativa possivelmente vidvel para fratamentos baseados em ascaridol.

Existem poucos casos de infoxicacdo pela planta descritos na literatura.
Badinga e colaboradores34 descreveram dois casos de intoxicacdo, em uma
crianca de 10 anos e um lactente de 5 meses, com respectivas repercussoes
neurolégica, levando ao estado de mal epiléptico; e gastrointestinal, provocando
vomitos e diarreias incoerciveis. Em ambos os casos relatados, o desfecho foi
desfavordavel, resultfando em o6bito. Além disso, em ambos a planta foi utilizada

para tratar febre de origem indeterminada, utilizando-se doses altas e repetidas.




E importante salientar, no entanto, que modelos in vitro ndo conseguem
replicar as condicdes do corpo humano e a interacdo entre diferentes células e
tecidos. E embora os estudos em modelos animais oferecam uma oportunidade
para testar a eficdcia e a seguranca de uma terapia em um ambiente mais
complexo, esses estudos também tém limitacdes, como a falta de variacdo
genética e a diferenca na resposta imunolégica em comparacdo com

humanoss3s.

Consideracgoes Finais

Os estudos revisados demonstraram que D. ambrosioides tem efeitos
antitumorais significativos confra vdrios tipos de células cancerigenas, com
destaque para as células do tumor de Ehrlich, diversas leucemias e o linfoma de
Burkitt. Tais achados possibilitam avanco nas pesquisas para estudos pré-clinicos
tanto farmacocinéticos como farmacodindmicos.

Entretanto, estudos futuros sdo necessdrios para determinar melhor o
potencial antitumoral de D. ambrosioides em humanos e elucidar os mecanismos
responsdveis por suas propriedades farmacolégicas. Ademais, os frabalhos
revisados neste estudo ndo envolveram ensaios foxicoldgicos em células normais
dos tecidos testados, o que requer mais estudos toxicoldgicos para garantir o uso
clinico seguro. Dessa forma, embora a Dysphania ambrosioides tenha se
demonstrado uma fonte promissora de novos fdrmacos para o tratamento do
cdancer, estudos futuros sdo necessdrios para endossar as evidéncias acerca do
efeito farmacoldgico da planta, a fim de que os resultados obtidos possam ser

incorporados a pratica médica.
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