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RESUMO

A espécie Arnica montana L. da familia Asteraceae € conhecida
popularmente como arnica, kraut, perdicdo do leopardo, espirrar e tabaco da
montanha. Possui atividade antibacteriana, antifungica, anti-inflamatdria,
antisséptica, antioxidante, imunomoduladora e anti-esclerética. E utilizada em
contusdes, hematomas, alivio da dor e no pds-operatério, entretanto, ha poucas
evidéncias cientificas sobre a sua eficacia. Sendo assim, esse trabalho teve como
objetivo realizar uma revisao integrativa a respeito do uso de Arnica montana da
familia Asteraceae na cicatrizacao de feridas. A primeira busca foi realizada nas
bases de dados Pubmed, Science Direct, Scielo, Capes e Lillacs utilizando a
estratégia (arnica AND "cicatrizacion de herida") OR (arnica AND "wound healing").
Foram obtidos 555 artigos que apds empregar os critérios de incluséo restaram 13
artigos. A arnica foi utilizada principalmente em formulacdo homeopatica, em
solucdo ou para uso topico. Os ensaios avaliaram a cicatrizacdo por meio de
parametros de medi¢cdo do edema, do tempo de cicatrizagdo e analise microscopica
tecidual/celular. O mecanismo de acdo foi por meio de modulacido da expressao
génica e estimulo da proliferagao celular. Na segunda busca foi utilizada a base de
dados Science Direct utilizando “Asteraceae AND wound healing” e “Asteraceae
AND cicatrizacion de heridas” resultando 654 artigos, sendo que apenas 9 se
enquadraram em todos os critérios de inclusdo. Os estudos utilizaram extratos com
aplicagcao topica com um maior numero de analise microscoépica celular/tecidual.
Dentre os 9 artigos, apenas 7 trouxeram o mecanismo de acgéo, a citar, a redugéo do
estresse oxidativo, a capacidade de inibir a colagenase e a elastase, o aumento da
taxa e migracao dos queratindcitos, a ligacao de compostos ao DNA do fator nuclear
kappa B, a redugdo do infiltrado inflamatério e estimulo da angiogénese. As
pesquisas a respeito da arnica e da familia Asteraceae, apresentaram perfis
diferentes, porém, demonstraram acao efetiva sobre a cicatrizacdo de feridas. O
presente trabalho evidenciou que sdo poucos os estudos experimentais a respeito
do uso da Arnica montana na cicatrizagao de feridas.

Palavras-chave: Homeopatia. Fitoterapia. Estudos experimentais. Ferimentos.
Lesdes.



ABSTRACT

The species Arnica montana L. from the Asteraceae family is popularly
known as arnica, kraut, leopard doom, sneeze and mountain tobacco. It has
antibacterial, antifungal, anti-inflammatory, antiseptic, antioxidant, immunomodulatory
and anti-sclerotic activity. It is used in bruises, contusions, pain relief and in the
postoperative period, however, there is little scientific evidence about its
effectiveness. Therefore, this work aimed to carry out an integrative review regarding
the use of Arnica montana from the Asteraceae family in wound healing. The first
search was performed in Pubmed, Science Direct, Scielo, Capes and Lillacs
databases using the strategy (arnica AND "cicatrizacién de herida") OR (arnica AND
"wound healing"). A total of 555 articles were obtained, which left 13 articles after
employing the inclusion criteria. Arnica was mainly used in homeopathic formulation
in solution or for topical use. The assays evaluated healing through parameters
measuring edema, healing time and tissue/cellular microscopic analysis. The
mechanism of action was through modulation of gene expression and stimulation of
cell proliferation. In the second search was used the Science Direct database using
“‘Asteraceae AND wound healing” and “Asteraceae AND scaracion de heridas”
resulting in 654 articles, in which only 9 met all the inclusion criteria. It was used in
the studies extracts with topical application with a greater number of cellular/tissue
microscopic analysis. Among the 9 articles, only 7 brought the mechanism of action,
to mention, the reduction of oxidative stress, the ability to inhibit collagenase and
elastase, the increase in the rate and migration of keratinocytes, the binding of
compounds to the DNA of the nuclear factor kappa B, the reduction of the
inflammatory infiltrate and stimulation of angiogenesis. Research on arnica and the
Asteraceae family showed different profiles, however, they showed effective action
on wound healing. The present work showed that there are few experimental studies
regarding the use of Arnica montana in wound healing.

Keywords: Homeopathy. Phytotherapy. Experimental studies. Injuries. Bruises.
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1 INTRODUGAO

No mundo, as plantas medicinais sdo amplamente utilizadas para
manutengao ou recuperagao da saude. A terminologia “fitoterapia” foi introduzida na
ciéncia médica por Henri Leclerc (1870-1955), porém, teve seus beneficios
documentados pela medicina baseada em evidéncias a partir do século XXI. Tendo
em vista a ampliagdo do uso e um controle sobre a seguranca, efetividade e
qualidade dos fitoterapicos, o Brasil, desde 1967, possui normas especificas para o
registro destes medicamentos, as quais sdo atualizadas a medida em que o
conhecimento técnico-cientifico sobre o assunto modifica. A fitoterapia € inserida, no
Sistema Unico de Saude, como uma pratica integrativa e complementar em saude,
ou seja, um tratamento baseado no conhecimento tradicional, objetivando o
tratamento e prevencdo de doencas. Estas praticas estdo compiladas e
documentadas na Politica Nacional de Praticas Integrativas e Complementares
(BRASIL, 2006; CARVALHO et al., 2012; CIUMAN, 2012).

Em 13 de maio de 2014, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA)
publicou a Resolugdo da Diretoria Colegiada (RDC) N° 26, dentro da qual traz a
diferenciagao entre os termos “medicamentos fitoterapicos” e “produtos tradicionais
fitoterapicos”. Os medicamentos fitoterapicos sao obtidos exclusivamente a partir de
matérias-primas vegetais, devem possuir seguranga e eficacia baseadas em
evidéncias clinicas, qualidade constante e sao passiveis de registro. Os produtos
tradicionais fitoterapicos sdo obtidos exclusivamente a partir de matérias-primas
vegetais e sua seguranca e efetividade devem estar baseadas em dados de uso
seguro publicados na literatura cientifica, porém, ndo podem se referir a doencgas ou
condigdes clinicas graves e nao podem ser utilizados por via oftalmica e injetavel,
além de serem passiveis de registro ou notificacdo. A legislagdo em questdo
também reforca a definicdo de “chas medicinais”, disposta anteriormente no Art. 22
do Decreto N° 8077, de 14 de agosto de 2013. As plantas medicinais sob a forma de
droga vegetal sdo denominadas chas medicinais. Estes produtos sao dispensaveis
de registro, mas passiveis de notificacdo e ndo devem possuir excipientes em sua
formulagéo (BRASIL, 2014).

Uma das maiores familias de plantas com flores, a Asteraceae, € composta
por géneros conhecidos por apresentarem compostos de significativa importancia

para o tratamento de enfermidades. Dentro desta familia é possivel destacar a
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Arnica montana, cujo uso na homeopatia remonta ha séculos na historia da
medicina, e possui registro de utilizacdo no tratamento de 66 patologias diferentes.
Os principais usos desta planta sdo para o tratamento de inflamagdes, contusdes,
cicatrizagao de feridas e reumatismo (KRIPLANI; GUARVE; BAGHAEL, 2017).

Conhecida popularmente como arnica, a Arnica montana é utilizada para
contusdes, hematomas, equimoses (BRASIL, 2011), alivio da dor em pacientes
submetidos a traumas, acarretando a diminuicdo do uso de medicamentos
convencionais, 0s quais podem ocasionar o surgimento de reacgdes adversas
(IANNITTI et al., 2016).

A 62 edicdo da Farmacopeia Brasileira caracteriza a droga vegetal Arnica
montana como sendo composta por inflorescéncias secas, podendo estar inteiras ou
levemente fragmentadas. Deve conter, no minimo, 0,4% (m/m) de sesquiterpenos
lactonicos totais expressos em tiglato de diidrohelenalina (C20H2605) (BRASIL,
2019).

As preparagdes a base de arnica que constam no Formulario de Fitoterapicos
22, Edicao (BRASIL, 2011b) sdo para uso externo e a Farmacopéia Homeopatica 32.
Edicao (BRASIL, 2011a) apresenta o uso interno, na homeopatia, a partir da 1CH ou
2DH.

Homeopatas recomendam o uso de arnica para o tratamento de lesdes, pois,
alegadamente, possui propriedades de controlar hematomas, reduzir o inchago e
auxiliar na cicatrizacdo. O uso de arnica em diluicdo homeopatica € popular em
pacientes no pds-operatorio, objetivando evitar o surgimento de complicagdes neste
periodo (STEVINSON et al., 2003).

No Brasil, as espécies denominadas popularmente de arnica-brasileira sao
duas: a Solidago chilensis Meyen e Lychnophora ericoides Mart. A espécie Solidago
chilensis Meyen apresenta como sinonimia: Solidago microglossa L., Solidago
linearifolia DC., Solidago polyglossa DC., Solidago marginella DC., Solidago odora
Hook., Solidago vulneraria Mart. e Solidago nitidula Mart. E uma planta presente nas
regides Sul, Sudeste, Centro-Oeste e Sul, dentro dos dominios dos pampas, Mata
Atlantica, cerrado e caatinga. A Solidago chilensis Meyen é caracterizada como
sendo um subarbusto de, aproximadamente, 80 a 120 cm de altura, com caule
simples, ndo ramificado e coloragdao verde clara na parte superior e verde-
acinzentada na parte inferior. Suas folhas séo elipticas e suas inflorescéncias sao

grandes paniculas com até 20 cm de comprimento e flores de cor amarela. Seu uso
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popular esta relacionado ao efeito anti-inflamatério, como reducédo da dor e edema
local, além do uso para cicatrizagcdo de feridas e estimulagdo gastrointestinal. Por
conta de suas propriedades anti-inflamatérias, a Solidago chilensis Meyen é
utilizada, de forma empirica, como substituinte da Arnica montana L. (VALVERDE et
al., 2012).

A revisao integrativa possui, como principal objetivo, a sintese e reunido dos
estudos realizados sobre um tema. Os estudos incluidos neste tipo de revisao sao
realizados de forma sistematica e finaliza com a constru¢do de uma conclusdo a
partir dos resultados evidenciados. A construgdo de uma revisdo integrativa deve
possuir rigor metodoldgico, gerando, assim, uma fonte de conhecimento que permite
avaliar se a fundamentacao levantada apresenta a possibilidade de ser incorporada
a pratica (POMPEO; ROSSI; GALVAO, 2009).

Segundo a Organizagdo Mundial da Saude, mais de 80% da populagao
mundial depende da medicina tradicional e popular, em sua maioria, composta de
remédios a base de plantas (JANNITTI et al., 2016). Apesar do aumento da
demanda de estudos sobre o assunto, a literatura cientifica engloba varios relatos
favoraveis ao uso de arnica no periodo pds-operatério, entretanto, ha poucas
evidéncias cientificas sobre a sua eficacia (IANNITTI et al., 2016; ROLNIK; OLAS,
2021; STEVINSON et al., 2003). A escolha do tema se deu devido ao amplo uso da
arnica para cicatrizagédo de feridas ao longo dos séculos, com o objetivo de verificar

quais as informacdes presentes, na literatura cientifica, acerca do tema.

1.1 OBJETIVOS

1.1.1 Objetivo geral

Realizar uma reviséo integrativa a respeito do uso de Arnica montana L. da

familia Asteraceae na cicatrizacao de feridas.
1.1.2 Objetivos especificos
e Elaborar uma fundamentacéo tedrica a respeito do tema;

e Fazer uma revisao integrativa sobre a espécie Arnica montana e cicatrizagao;

e Fazer uma revisado integrativa sobre a familia Asteraceae e cicatrizagao.
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e Correlacionar os resultados de Arnica montana com os resultados de

Asteraceae.

2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 TIPOS DE FERIDAS

As doengas da pele representam um grande problema de saude para
pessoas de todas as faixas etarias e géneros, constituindo cerca de 34% de todas
as doencgas que ocorrem na populacdo mundial. Tais desordens afetam a qualidade
de saude do paciente, além de serem de dificil tratamento (MALIK et al., 2019).

As feridas sao caracterizadas por uma desordem na integridade celular,
anatdmica e funcional da pele a partir de um dano fisico, quimico, microbiano,
térmico ou imunolégico. O processo de cicatrizagdo de feridas envolve o reparo do
tecido conjuntivo lesionado a partir de quatro etapas que ocorrem de forma
sobreposta: a hemostasia (agregacao plaquetaria), a inflamagao (vasoconstricao e
agregacao plaquetaria, com posterior vasodilatagcdo e fagocitose de patdgenos), a
proliferagdo (formacdo de um leito inicial de colageno, redug¢ao das bordas da ferida
e epitelizacdo) e a remodelagdo do tecido (formag&o de colageno com resisténcia a
tracdo). Qualquer interrupgéo no processo de cicatrizagao pode acarretar em feridas
cronicas ou cicatrizes patolégicas (OGUNTIBEJU, 2019).

As feridas profundas que nao cicatrizam em até 6 semanas séao
denominadas feridas cronicas. Elas sdo progressivas e resistentes a tratamento.
Nestes casos, o processo de cicatrizagdo foi interrompido por varios processos
como, por exemplo, infecgdes, baixa imunidade ou patologias como diabetes,
doenga vascular, hiperglicemia, neuropatia e isquemia. Caso estejam infectadas por
algum microrganismo, estas feridas retornam a etapa de inflamacéo e, se a
eliminacdo do patéogeno ndo for completa, este processo se torna um ciclo. As
feridas crénicas sdo descritas, normalmente, por meio de sua causa subjacente,
como as ulceras do pé diabético, ulceras venosas da perna, ulceras arteriais da
perna e Ulceras por pressao. Estas feridas acometem cerca de 6 milhdes de

pessoas anualmente, causando-lhes dor, dificuldade de locomogéo, exsudatos
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excessivos, mau cheiro da ferida e, consequentemente, vida social restrita. Nos
EUA, as feridas crénicas custam, anualmente, 25 bilhdes de dolares.
(HOSSEINKHANI et al., 2017; SHEDOEVA et al., 2019).

O tratamento inicial das feridas crénicas € composto pela remogao de
qualquer fator que impeca a cicatrizagcao local. Para isso, € realizada a retirada de
tecido desvascularizado e necroético, bem como o excesso de exsudato bacteriano.
Este processo € denominado debridamento e € considerado benéfico para a
cicatrizacdo, pois reinicia o processo de cicatrizacido, tornando a ferida crénica em
aguda novamente. O debridamento expde tecido saudavel e bem perfusionado,
facilitando a proliferacéao e migracao celular (SHEDOEVA et al., 2019; WERDIN et
al., 2009).

Como a cronicidade das feridas € dependente da presenca de infecgao
bacteriana no local, outro tratamento consiste na terapia antimicrobiana. Entretanto,
este tratamento apresenta falhas, uma vez que os antimicrobianos sistémicos
apresentam baixa capacidade de penetrar no biofiime da ferida e os de uso topico
podem facilmente levar a resisténcia microbiana. Uma altenativa é realizar a
antissepsia da ferida, juntamente com a administragdo de antimicrobianos
sistémicos, permitindo, assim, a inativagdo permanente dos microrganismos e
reducao de biofilme, favorecendo a proliferagdo e regeneracao celular. Outro efeito
positivo do uso de antissépticos € a promocgao da limpeza da ferida, o que pode
favorecer o debridamento (DAESCHLEIN, 2013).

As feridas podem ser consideradas como uma das principais causas de
incapacidade fisica ja que os tratamentos disponiveis ndo sao totalmente efetivos
(HOSSEINKHANI et al., 2017).

2.2 PLANTAS MEDICINAIS UTILIZADAS NA CICATRIZACAO DE FERIDAS

A maioria das plantas utilizadas no tratamento de doengas cuténeas
possuem propriedades adicionais como efeito anti-inflamatério, antimicrobiano,
antiviral, cicatrizante, hemostatico e analgésico. As espécies vegetais apresentam
um papel fundamental no tratamento de condi¢gées dermatoldgicas principalmente
em paises em desenvolvimento, uma vez que os medicamentos modernos

constituem tratamentos caros (MALIK et al., 2019).
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Diversos compostos a base de plantas possuem propriedades comprovadas
no tratamento de feridas. Os taninos podem promover a cicatrizacdo a partir da
remocgao de radicais livres, aumentando a contracdo da area afetada e promovendo
a formacédo de vasos sanguineos e fibroblastos. Os triterpenos, flavonoides e
alcaloides também sdo compostos que se mostram bastante eficazes neste
processo. Diversos 0Oleos essenciais, por sua vez, apresentam atividade
antimicrobiana, anti-inflamatéria, antioxidante e imunomoduladora. As plantas
medicinais com propriedade cicatrizante possuem agdes bioldgicas diversas e, em
muitos casos, complementares como, por exemplo a neovascularizacdo e
epitelizagdo, o estimulo a sintese de colageno, a proliferagédo de fibroblastos, a
inibicdo da sintese de espécies reativas de oxigénio e a atividade antimicrobiana
(HOSSEINKHANI et al., 2017; PAZYAR et al., 2014; SUGIER et al., 2019).

A medicina tradicional chinesa € conhecida por utilizar varias plantas
medicinais que possuem atividade cicatrizante. Dentre elas, podemos destacar o
Aloe vera (L.) Burm.f. (babosa), Arcticum lappa L. (bardana), Rehmannia glutinosa
(Gaertn) DC. (dedaleira chinesa), Angelica sinensis (Oliv) Diels (ginseng
feminino), Blumea balsamifera (L.) DC. (sambong), Calendula officinalis L.
(caléndula), Camellia sinensis (L.) Kuntze (cha verde), Carthamus tinctorius L.
(cartamo), Centella asiatica (L.) Urb., Commiphora myrrha (Nees) Engl. (mirra),
Curcuma longa L., Lonicera japonica Thunb. (madressilva), Panax ginseng
C.A.Mey. e Rheum officinale Baill (ruibarbo chinés) (SHEDOEVA et al., 2019).

Outras plantas medicinais que merecem destaque por seu uso ao redor do
mundo sdo: Mimosa tenuiflora (Willd.) Poir. (jurema preta), Vitis vinifera L.
(parreira), Matricaria recutita L. (camomila), Rosmarinus officinalis L. (alecrim),
Melaleuca alternifolia (Maiden&Betche) Cheel, Simmondsia chinensis (Link) C.K.
Schneid. (jojoba), Glycine max (L.) Merr. (soja), Carica papaya L. (papaia), Avena
sativa L. (aveia), Allium sativum L. (alho), Symphytum officinale L.(confrei), Ginkgo
biloba L., Olea europaea L. (oliva) e Arnica montana L. (PAZYAR et al., 2014;
STEVINSON et al., 2003).
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2.3 FAMILIA ASTERACEAE

Asteraceae, também conhecida como familia da margarida, € uma das
maiores familias de plantas com flores, contando com mais de 1000 géneros e
23.000 espécies em todo o mundo. As espécies desta familia sdo classificadas
desde plantas ornamentais, medicinais e alimenticias a ervas daninhas e plantas
invasoras, correspondendo entre 8 e 20% da flora nativa de diferentes habitats. A
familia esta dividida em 12 subfamilias e 43 tribos (CAVALCANTI et al., 2017;
DENISOW-PIETRZYK; PIETRZYK; DENISOW, 2019).

Os membros desta familia sdo amplamente utilizados na medicina e na dieta
ha séculos e estdo espalhados desde a zona polar até as zonas subtropicais e
tropicais, exceto a Antartida. Algumas das espécies mais conhecidas sdo o dente-
de-ledo, a alface, a escarola, a chicoria, a margarida, camomila, caléndula e a
alcachofra (DENISOW-PIETRZYK; PIETRZYK; DENISOW, 2019; ROLNIK; OLAS,
2021).

O nome Asteraceae é derivado do termo aster, que significa estrela em
latim, pois seus membros sdo compostos por plantas com inflorescéncia compostas
por flores pequenas e rodeadas por bracteas. A maioria das espécies sao
herbaceas, entretanto podem ser encontradas também arvores e arbustos. Os
representantes desta familia sdo caracterizados pelas propriedades medicinais,
dentre as quais pode-se destacar as atividades antipirética, anti-inflamatoria,
desintoxicante, antibacteriana, cicatrizante, anti-hemorragica, antalgica,
antiespasmaddica e antitussigena, além de serem considerados benéficos para a
flatuléncia, dispepsia, disenteria, lumbago, leucorreia, hemorroidas e hipotensao.
Algumas espécies também sao hepatoprotetoras, antitumorais e antiparasitarias
(DENISOW-PIETRZYK; PIETRZYK; DENISOW, 2019; PANDA; LUYTEN, 2018).

Apesar da grande diversidade de espécies nesta familia, suas composi¢des
quimicas sao semelhantes e seus efeitos farmacolégicos sao atribuidos a varios
produtos fitoquimicos, incluindo polifendis, triterpenos e acetilenos. Vale ressaltar
que as lactonas sesquiterpénicas sdo metabodlitos secundarios responsaveis pelo
sabor amargo de diversas plantas da familia (ROLNIK; OLAS, 2021).
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2.3.1 Espécie Arnica montana L.

Arnica montana € a espécie mais conhecida do género Arnica L. por sua
atividade bioldgica e uso na medicina. E uma planta perene nativa de altas altitudes
encontrada nas encostas das montanhas europeias, norte da Asia, Sibéria e
Américas. Seu crescimento é mais acentuado em altitudes de 500 a 2.500 m, em
solos acidos de prados menos férteis. Sdo herbaceas com altura de 30 a 60 cm,
folhas caulinaceas de tonalidade verde-escura, caule peludo e flores de raia tipo
margaridas amarelo-brilhantes. Também €& denominada como kraut, perdicdo do
leopardo, espirrar e tabaco da montanha (KRIPLANI; GUARVE; BAGHAEL, 2017).

Fonte de diversos compostos ativos, como 6leos essenciais (0,2 a 0,35% de
variagdo natural de ocorréncia), flavonoides (0,4 a 0,6% de variagdo natural de
ocorréncia), terpenoides, lactonas sesquiterpénicas (0,3 a 1% de variagdo natural de
ocorréncia), mucilagem, polissacarideos, taninos e acidos fendlicos, a Arnica
montana apresenta atividade antibacteriana, antifungica, anti-inflamatoria,
antisséptica, antioxidante, imunomoduladora e anti-esclerética. Apesar de possuir
conhecida atividade imunossupressora, a arnica é classificada como uma planta
com alto potencial de induzir dermatite alérgica de contato (HMPC, [s.d.];
PERUSSOLO et al., 2015; SUGIER et al., 2019).

A tintura de arnica, conforme a Farmacopeia Europeia, é produzida a partir
das flores de arnica, seguindo a propor¢cdo de 1 parte de droga vegetal para 10
partes de etanol 60% a 70% (V/V). No Brasil, de acordo com a Farmacopeia
Homeopatica Brasileira 32 edigcdo, a Tintura-mae € preparada a partir da planta
inteira seca da Arnica montana e o Formulario de Fitoterapicos apresenta que as
flores da arnica sao utilizadas no preparo de formulacbes extemporaneas, tinturas,
geéis e pomadas. Ao longo do século XX, as crescentes pesquisas envolvendo os
compostos fitoquimicos presentes na Arnica montana L. possibilitaram o isolamento
de diferentes sesquiterpenos, dentre os quais se destacam a helenalina e a 11,13-
diidrohelenalina. A partir da importancia desses sesquiterpenos, a Farmacopeia
Europeia determinou que a tintura de arnica deve conter um percentual minimo de
0,04% de lactonas sesquiterpénicas expressas na forma de tiglato de
diidrohelenalina (HMPC, [s.d.]; BRASIL, 2011a; BRASIL,2011b).

A toxicidade por administragcédo pela via oral de helenalina ja foi investigada

em espécies de mamiferos como ovelhas, gado e cabras, com uma dose letal
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estabelecida entre 85 e 105 mg/kg. Ja a administragdo de 25 mg/kg de helenalina
em ratos imaturos, mostrou-se letal a mais 60% deles em um periodo de até 6 dias.
E suposto que a toxicidade da helenalina esta associada a diminuicdo, de forma
abrupta, dos niveis de glutationa hepatica (DROGOSZ; JANECKA, 2019).

Os o6leos essenciais de arnica podem sofrer alteracdo em sua composi¢ao
dependendo das condi¢gbes ambientais e localizagdo geografica em que a planta se
apresenta, acarretando, consequentemente, em metabdlitos secundarios com
diferencas significativas, ampliando o espectro de utilizagdo destes produtos.
(SUGIER et al., 2019). O Quadro 1 demonstra a composi¢cao de 6leos essenciais de

Arnica montana coletada em varias regides da Europa.

QUADRO 1 — COMPOSICAO DE OLEOS ESSENCIAIS DE Arnica montana L. OBTIDOS DE
DIVERSAS REGIOES DA EUROPA

Composto Exemplos
Hidrocarbonetos sesquiterpénicos E-cariofileno; germacreno-D; a-humuleno;
Biciclogermacreno
Monoterpenoides oxigenados 1,8-cineol; linalol
Sesquiterpenoides oxigenados Oxido de cariofileno; a-cadinol
Compostos derivados do fenil 2,5-dimetoxi-p-cimeno; éter metilico de timol,
p-metoxiheptanofenona; 2,6-diisopropilanisol

FONTE: Adaptado de SUGIER et al., 2019

3 MATERIAL E METODOS

Trata-se de uma revisao integrativa e as estratégias de busca realizadas

estdo apresentadas na Figura 1.
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FIGURA 1 — ESTRATEGIAS DE BUSCA DE ARTIGOS

DEFINICAC DAS PALAVRAS-CHAVE DA PESQUISA

L 2

DEFINIGAO DOS DESCRITORES EM CIENCIAS DA
SAUDE (DeCS)

¥

DEFINIGAQ DOs CRITERIOS DE INCLUSAQ E
EXCLUSAO DE ARTIGOS NA PESQUISA

ELABORAGAO DA ESTRATEGIA PARA O ESTUDO A
PARTIR DOS DeCS E OPERADORES BOOLEANOS

R 2

BUSCA DE ARTIGOS NAS BASES DE DADOS

¥

APLICACAO DOS CRITERIOS DE INCLUSAO

EXCLUSAO DOS ARTIGOS DUPLICADOS E NAO
DIRETAMENTE RELACIONADOS AOC TEMA

¥

LEITURA DOS ARTIGOS SELECIONADOS

FONTE: A autora (2021).

As palavras-chave da pesquisa foram definidas a partir do tema a ser
estudado: a relagédo entre o uso de Arnica montana e a cicatrizagado de feridas. Em
seguida, a pesquisa das palavras-chave na pagina da Biblioteca Virtual em Saude
(BVS) originou os seguintes DeCS: Arnica montana e wound healing ou cicatrizacion
de heridas.

A estratégia de busca foi elaborada utilizando os seguintes operadores
Booleanos juntamente com os DeCS (SAKS, 2005):

+ Parénteses ( ): permite que os termos dentro dos parénteses sejam
processados em primeiro lugar.

* OR: permite que a busca recupere sinbnimos, termos relacionados ou
similares ao utilizado na estratégia de pesquisa.

* AND: permite que a busca recupere todos os registros em que dois termos
da estratégia de busca estejam presentes simultaneamente.

Sendo assim, a estratégia do estudo ficou definida como: (arnica AND

“cicatrizacion de herida") OR (arnica AND "wound healing"). Estes termos foram
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utilizados para pesquisar nas bases de dados Pubmed, Science Direct, Scielo,
Capes e Lillacs respectivamente.

A seguir, uma segunda busca foi realizada, relacionando todos os membros
da familia Asteraceae com a atividade de cicatrizagcao de feridas. Para tanto, as
palavras-chave da pesquisa foram elaboradas e os Descritores em Ciéncias da
Saude (DeCS), juntamente com os operadores booleanos, foram definidos como:
“Asteraceae AND wound healing” e “Asteraceae AND cicatrizacion de heridas”. A
pesquisa foi realizada na base de dados Science Direct.

A pesquisa foi desenvolvida observando os seguintes critérios de inclusao:
artigos oriundos de pesquisas experimentais, com publicagdo a partir do ano de
1990 até 2021, ausentes de conflito de interesses e escritos em lingua estrangeira
moderna inglesa ou espanhola. A partir dos resultados obtidos, foram excluidos os
artigos que se apresentavam em duplicidade entre as bases de dados pesquisadas,
sendo contabilizados apenas na primeira base de dados em que foram encontrados,
e os artigos ndo relacionados ao tema da pesquisa.

O processo de verificagdo do enquadramento dos artigos nos critérios de
inclusao foi dado na seguinte ordem:

1°: Observacao da data de publicagao do artigo;

2°: Leitura do titulo do artigo;

3°: Leitura do resumo do artigo;

4°: Leitura do artigo na integra.

Caso fosse observado, em um dos passos acima, que o artigo nédo se

enquadrava em todos os critérios de inclusdo, ocorreria a exclusdo do mesmo.

4. RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1 Amica montana E CICATRIZACAO DE FERIDAS

As buscas nas bases de dados originaram um resultado total de 555 artigos,

os quais estéo divididos entre as bases de dados de acordo com a Tabela 1.
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TABELA 1 — QUANTIFICACAO DO NUMERO DE ARTIGOS ENCONTRADOS POR BASE DE

DADOS
Base de dados Numero de artigos encontrados

Pubmed 25
Science Direct 277

Scielo 2
Capes 244

Lilacs 7
Total de artigos encontrados 555

FONTE: A autora (2022).
Os resultados mostram uma maior significancia de numero de resultados

nas bases de dados Science Direct (50%) e Capes (44%). Em seguida, foram

descartados os resultados duplicados, conforme demonstrado na Tabela 2.

TABELA 2 — QUANTIFICAGCAO DO NUMERO DE ARTIGOS DUPLICADOS POR BASE DE DADOS

Base de dados Numero de artigos duplicados
Pubmed 0
Science Direct 4
Scielo 0
Capes 34
Lilacs 2
Total de artigos duplicados 40

FONTE: A autora (2022).

Conforme os resultados da Tabela 2, a maior quantidade de artigos
duplicados entre as bases de dados foi encontrada na base Capes (85%). Este valor
pode ser justificado pelo fato de esta base de dados ter sido a quarta na ordem de
pesquisa, aumentando as chances de os artigos ali presentes ja terem sido
quantificados nas bases de dados pesquisadas anteriormente.

O proximo passo consistiu em filtrar, dentre todos os artigos nao duplicados
encontrados, aqueles que se enquadram em todos os critérios de inclusdo. A Tabela

3 traz a quantificacado destes resultados.

TABELA 3 - QUANTIFICAGAO DO NUMERO DE ARTIGOS QUE SE ENQUADRAM EM TODOS OS
CRITERIOS DE INCLUSAO

Base de dados Numero de artigos que se enquadram em
todos os critérios de inclusdo

Pubmed 9

Science Direct 2

Scielo 1

Capes 1

Lilacs 0

Total de artigos relacionados ao tema da pesquisa 13

FONTE: A autora (2022).
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A base de dados Pubmed foi a que apresentou o maior numero de artigos
que se enquadram nos critérios de inclusdo (69,2%), pois foi a primeira base de
dados a ser consultada. Os resultados coincidentes nas outras bases de dados
foram tratados como duplicados.

A partir da correlagéo dos resultados mostrados na Tabela 1 e na Tabela 3,
foi construida a Tabela 4.

TABELA 4 — CORRELACAO ENTRE O NUMERO DE ARTIGOS ENCONTRADOS E O NUMERO DE
ARTIGOS QUE SE ENQUADRAM EM TODOS OS CRITERIOS DE INCLUSAO

Base de Numero de artigos Numero de artigos que se enquadram em
dados encontrados todos os critérios de inclusao
Pubmed 25 9
Science Direct 277 2
Scielo 2 1
Capes 244 1
Lilacs 7 0
Total 555 13

FONTE: A autora (2022).

A partir dos resultados evidenciados na Tabela 4, pode-se verificar que,
apesar da grande quantidade de artigos encontrados para a busca realizada (555
artigos), apenas 13 deles (2,3%) se enquadram em todos os critérios de inclusdo na
pesquisa. As exclusdes mais frequentes foram por conta da ndo correlagao do artigo
com o tema da pesquisa e a duplicidade dos artigos entre as bases de dados.

Para os 13 artigos incluidos nas analises comparativas, foi realizada,
primeiramente, a comparacao entre cada estudo e o tipo de formulacdo de Arnica

montana L. estudada, conforme destacado na Tabela 5.

TABELA 5 — TIPOS DE FORMULAGAO DE Arnica montana L. UTILIZADAS NOS ESTUDOS

ANALISADOS
(continua)
Autor (ano) Titulo Tipo de formulagao de
Arnica montana L.
estudada
WOLF et al. Efficacy of Arnica in varicose vein surgery: Medicamento
(2003) results of a randomized, double-blind, placebo- homeopatico
controlled pilot study

BRINKHAUS et  Homeopathic arnica therapy in patients receiving Medicamento
al. (2006) knee surgery: Results of three randomised homeopatico

double-blind trials
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TABELA 5 — TIPOS DE FORMULAGAO DE Arnica montana L. UTILIZADAS NOS ESTUDOS

ANALISADOS

(conclui)

Autor (ano) Titulo

Tipo de formulagao d
Arnica montana L.

CONFORTI et Rat models of acute inflammation: a randomized
al. (2007) controlled study on the effects of homeopathic
remedies
HAGEN - Efficacy of Arnica montana D4 for healing of
KAROW et al. wounds after Hallux valgus surgery compared to
(2008) diclofenac
HUBER et al. Arnica and stinging nettle for treating burns - a
(2011) self-experiment
CASTRO et al. Effects of microcurrent application alone or in
(2012)

combination with topical Hypericum perforatum L.
and Arnica montana L. on surgically induced

wound healing in Wistar rats

CRACIUNESCU Evaluation of antioxidant and cytoprotective

etal. (2012) activities of Arnica montana L. and Artemisia
absinthium L. ethanolic extracts
HOSTANSKA et A homeopathic remedy from arnica, marigold, St.
al. (2012) John's wort and comfrey accelerates in vitro
wound scratch closure of NIH 3T3 fibroblasts
PERUSSOLO et Arnica montana does not affect mast cell
al. (2015) populations in experimentally induced oral ulcers
in rats
OLIOSO et al. Arnica montana effects on gene expression in a
(2016) human macrophage cell line. Evaluation by
quantitative Real-Time PCR
KANG et al. Assessing the Effectiveness of Arnica montana
(2017)

and Rhododendron tomentosum (Ledum
palustre) in the Reduction of Ecchymosis and
Edema after

Oculofacial Surgery: Preliminary Results
COLOBATIU et Evaluation of bioactive compounds-loaded

al. (2019) chitosan films as a novel and potential diabetic
wound dressing material
MARZOTTO et Fibronectin Gene Up-regulation by Arnica
al. (2020)

montana in Human Macrophages: Validation by
Real-Time Polymerase Chain Reaction Assay

estudada
Medicamento

homeopatico

Medicamento
homeopatico

Mistura com Urtica urens
L.

Mistura com Hypericum
perforatum L

Extrato

Mistura com Calendula
officinalis L., Hypericum
perforatum L. e
Symphytum officinale L.

Tintura

Extrato

Mistura com Ledum
palustre L.

Extrato

Medicamento
homeopatico

FONTE: A autora (2022).
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Dentre os 13 estudos elencados na Tabela 5, observa-se que 5 deles (38,5%)
realizaram os estudos utilizando a Arnica montana L. na forma de medicamento
homeopatico (WOLF et al., 2003; BRINKHAUS et al., 2006; CONFORTI et al., 2007;
HAGEN - KAROW et al., 2008; MARZOTTO et al., 2020) seguida por 4 (30,8%) que
utilizaram na forma de mistura associada a outras drogas vegetais (HUBER et al.,
2011; CASTRO et al.,, 2012; HOSTANSKA et al., 2012; KANG et al., 2017) , 3
(23,1%) que utilizaram na forma de extrato vegetal (CRACIUNESCU et al., 2012;
OLIOSO et al., 2016; COLOBATIU et al., 2019) e 1 (7,7%) que utilizou na forma de
tintura vegetal (PERUSSOLO et al., 2015).

A predominancia do uso de Arnica montana L. sob a forma de medicamento
homeopatico € justificada por sua toxicidade para ingestdo por via oral. As altas
diluicdes das preparagbes homeopaticas concedem seguranga para a ingestao por
esta via. Algumas das reagdes adversas ao seu uso incluem a sensacao de boca
seca, dor na regido da lingua, cefaleia, sonoléncia, queixas abdominais e eventos
cardiovasculares (KRIPLANI et al.,2017). Apesar de bastante conhecida, n&o foram
encontrados muitos estudos na literatura detalhando a toxicidade por administracéo
pela via oral de Arnica montana L.

A proxima anadlise realizada foi em relagcdo a forma farmacéutica da

formulagao de Arnica montana L. utilizada nos estudos, a qual originou a Tabela 6.

TABELA 6 — FORMA FARMACEUTICA DA FORMULAGAO DE Arnica montana L. UTILIZADAS
NOS ESTUDOS ANALISADOS

(continua)

Autor (ano) Titulo Forma farmacéutica da
formulagao de Arnica
montana L. estudada

WOLF et al. Efficacy of Arnica in varicose vein surgery: Glébulos
(2003) results of a randomized, double-blind, placebo-
controlled pilot study

BRINKHAUS et  Homeopathic arnica therapy in patients receiving Globulos
al. (2006) knee surgery: Results of three randomised
double-blind trials

CONFORTI et Rat models of acute inflammation: a randomized Solucéao
al. (2007) controlled study on the effects of homeopathic
remedies
HAGEN - Efficacy of Arnica montana D4 for healing of Glébulo
KAROW et al. wounds after Hallux valgus surgery compared to

(2008) diclofenac
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TABELA 6 — FORMA FARMACEUTICA DA FORMULAGAO DE Arnica montana L. UTILIZADAS
NOS ESTUDOS ANALISADOS

(conclui)
Autor (ano) Titulo Forma farmacéutica da
formulagao de Arnica
montana L. estudada

HUBER et al. Arnica and stinging nettle for treating burns - a Gel
(2011) self-experiment
HOSTANSKA et A homeopathic remedy from arnica, marigold, St. Solugéo
al. (2012) John's wort and comfrey accelerates in vitro

wound scratch closure of NIH 3T3 fibroblasts

PERUSSOLO et Arnica montana does not affect mast cell Gel e solugao
al. (2015) populations in experimentally induced oral ulcers
in rats
OLIOSO et al. Arnica montana effects on gene expression in a Solugéao
(2016) human macrophage cell line. Evaluation by

quantitative Real-Time PCR

KANG et al. Assessing the Effectiveness of Arica montana Formulagao topica nao
(2017) and Rhododendron tomentosum (Ledum especificada no estudo
palustre) in the Reduction of Ecchymosis and
Edema after Oculofacial Surgery: Preliminary

Results
COLOBATIU et Evaluation of bioactive compounds-loaded Biofilme
al. (2019) chitosan films as a novel and potential diabetic

wound dressing material

MARZOTTO et Fibronectin Gene Up-regulation by Arnica Solugéo
al. (2020) montana in Human Macrophages: Validation by
Real-Time Polymerase Chain Reaction Assay

FONTE: A autora (2021).

As formas farmacéuticas alopaticas e homeopaticas mais utilizadas foram: as
solugdes (CONFORTI et al., 2007; CRACIUNESCU et al., 2012; HOSTANSKA et al.,
2012; PERUSSOLO et al., 2015; OLIOSO et al., 2016; MARZOTTO et al., 2020) e as
formulagoes topicas (HUBER et al., 2011; CASTRO et al., 2012; PERUSSOLO et al.,
2015; KANG et al.,, 2017; COLOBATIU et al., 2019), seguida pela forma
farmacéutica de glébulos (WOLF et al., 2003; BRINKHAUS et al., 2006; HAGEN -
KAROW et al.,, 2008). Dentre as formulagdes tépicas destaca-se o uso de géis
(HUBER et al., 2011; CASTRO et al., 2012; PERUSSOLO et al., 2015).

Em relacado as formas farmacéuticas de uso tépico, é possivel relacionar seu

uso com a toxicidade da Arnica montana por administragao pela via oral. Entretanto,
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ha relatos na literatura de casos em que ocorreu o surgimento de dermatite alérgica

de contato por conta da administragéo por via topica (KRIPLANI et al., 2017).

A Tabela 7 compara os estudos em relagdo ao modelo experimental da

pesquisa realizada.

TABELA 7 — COMPARAGCAO ENTRE OS ESTUDOS E O MODELO EXPERIMENTAL DA PESQUISA

REALIZADA

(continua)

Autor (ano) Titulo Pesquisa em Testes in vivo |
seres humanos, in vitro
animais ou
células
WOLF et al. Efficacy of Arnica in varicose vein Seres humanos In vivo
(2003) surgery: results of a randomized,
double-blind, placebo-controlled
pilot study
BRINKHAUS et Homeopathic arnica therapy in Seres humanos In vivo
al. (2006) patients receiving knee surgery:
Results of three randomised
double-blind trials
CONFORTI et Rat models of acute inflammation: Animais In vivo
al. (2007) a randomized controlled study on
the effects of homeopathic
remedies
HAGEN - Efficacy of Arnica montana D4 for Seres humanos In vivo
KAROW et al. healing of wounds after Hallux
(2008) valgus surgery compared to
diclofenac
HUBER et al. Arnica and stinging nettle for Seres humanos In vivo
(2011) treating burns - a self-experiment
CASTRO et al. Effects of microcurrent application Animais In vitro
(2012) alone or in combination with topical
Hypericum perforatum L. and
Arnica montana L. on surgically
induced wound healing in Wistar
rats
CRACIUNESCU Evaluation of antioxidant and Células In vitro
et al. (2012) cytoprotective activities of Arnica
montana L. and Artemisia
absinthium L. ethanolic extracts
HOSTANSKA et A homeopathic remedy from Células In vitro
al. (2012) arnica, marigold, St. John's wort

and comfrey accelerates in vitro
wound scratch closure of NIH 3T3
fibroblasts
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TABELA 7 — COMPARAGAO ENTRE OS ESTUDOS E O MODELO EXPERIMENTAL DA
PESQUISA REALIZADA

(conclui)
Autor (ano) Titulo Pesquisa em Testes in
seres humanos, vivo | in vitro
animais ou
células
PERUSSOLO et Arnica montana does not affect Animais In vivo
al. (2015) mast cell populations in
experimentally induced oral ulcers
in rats
OLIOSO et al. Arnica montana effects on gene Células In vitro
(2016) expression in a human
macrophage cell line. Evaluation by
quantitative Real-Time PCR
KANG et al. Assessing the Effectiveness of Seres humanos In vivo
(2017) Arnica montana and
Rhododendron tomentosum
(Ledum palustre) in the Reduction
of Ecchymosis and Edema after
Oculofacial Surgery: Preliminary
Results
COLOBATIU et Evaluation of bioactive Animais In vivo
al. (2019) compounds-loaded chitosan films
as a novel and potential diabetic
wound dressing material
MARZOTTO et  Fibronectin Gene Up-regulation by Células In vitro

al. (2020) Arnica montana in Human
Macrophages: Validation by Real-
Time Polymerase Chain Reaction
Assay

FONTE: A autora (2022).

A Tabela 7 evidenciou que as pesquisas em seres humanos foram as mais
encontradas (WOLF et al., 2003; BRINKHAUS et al., 2006; HAGEN - KAROW et al.,
2008; HUBER et al., 2011; KANG et al., 2017), seguida pela pesquisa em células
(CRACIUNESCU et al.,, 2012; HOSTANSKA et al., 2012; OLIOSO et al., 2016;
MARZOTTO et al., 2020) e animais (CONFORTI et al., 2007; CASTRO et al., 2012;
PERUSSOLO et al., 2015; COLOBATIU et al., 2019).

Em relacédo a classificagdo em testes in vivo / in vitro é possivel perceber
que 9 estudos (WOLF et al., 2003; BRINKHAUS et al., 2006; CONFORTI et al.,
2007; HAGEN - KAROW et al., 2008; HUBER et al., 2011; PERUSSOLO et al., 2015;
KANG et al.,, 2017; COLOBATIU et al., 2019) realizaram testes in vivo em suas
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pesquisas, enquanto 4 estudos (CASTRO et al., 2012; CRACIUNESCU et al., 2012;
HOSTANSKA et al., 2012; OLIOSO et al., 2016; MARZOTTO et al., 2020) realizaram
testes in vitro.

Apesar de realizar pesquisa em animais, o estudo publicado por Castro et al.
(2012) fez testes classificados como in vitro, uma vez que os animais foram abatidos
e os tecidos passaram por analise morfologica e estrutural.

A andlise seguinte traz os parametros utilizados nos testes realizados pelos

estudos para avaliagao da cicatrizacao de feridas, conforme o Grafico 1.

GRAFICO 1 - TESTES REALIZADOS PARA AVALIAGAO DA CICATRIZAGAO DE FERIDAS

Medida do tamanho da ferida _

Analise por PCR do RNA das células _
Anélise microscépica tecidual/celular _
Avaliagdo do tempo de cicatrizagdo _

FONTE: A autora (2022).

A andlise do Grafico 1 evidencia que os parametros mais utilizados para
avaliacao da cicatrizacdo de feridas foram a analise microscépica tecidual/celular,
realizada por 3 estudos (CASTRO et al.,, 2012; CRACIUNESCU et al., 2012;
PERUSSOLO et al., 2015), avaliagdo do tempo de cicatrizagdo, realizada por 3
estudos (HUBER et al., 2011; HOSTANSKA et al. ,2012; KANG et al., 2017) e a
medi¢ao do edema, realizada por 3 estudos BRINKHAUS et al., 2006; CONFORTI et
al.; 2007; HAGEN - KAROW et al., 2008).

Os parametros medicao do edema, avaliagao do tempo de cicatrizacdo e
medida do tamanho da ferida foram os parametros utilizados nos testes in vivo, com
excegao do estudo publicado por Perussolo et al. (2015), que utilizou a analise

microscopica tecidual/celular para avaliar a cicatrizacao de feridas. Ja os parametros
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analise microscopica tecidual/celular e analise por PCR (Reagdo em Cadeia da
Polimerase) do RNA (acido ribonucleico) das células foram utilizados nos estudos
cujos testes foram classificados como in vitro.

A Ultima analise realizada com os dados obtidos foi em relagcdo ao
mecanismo de agao da Arnica montana L., sendo ela em mistura com outras drogas
vegetais ou isoladamente, sobre a cicatrizacdo de feridas. Dentre os 13 artigos
analisados, apenas 5 deles apresentaram a descrigao de algum mecanismo de agao
da arnica sobre a cicatrizagéo de feridas. Um dos mecanismos de ag¢ao descrito foi a
modulacao da expressao génica. Olioso et al. (2016), publicou em seu estudo que o
efeito € dado pela modulagdo da expressao de genes que regulam o recrutamento
de neutréfilos e a angiogénese. Marzotto et al. (2020) descobriu que o efeito
cicatrizante se da através da modulagdo da expressao de genes que regulam a
estimulacdo da matriz extracelular. Hostanska et al. (2012) publicou que o efeito
sobre a cicatrizagdo de feridas € dado por meio de estimulo da proliferagcao e
migragdo celular para que ocorra o preenchimento da ferida. Este estimulo da
proliferagdo celular também é descrito por Craciunescu et al. (2012), incluindo
também a protecéo celular contra danos oxidativos nos efeitos sobre a cicatrizagao.
Perussolo et al. (2015) descobriu que o efeito anti-inflamatério da Arnica montana
nao esta relacionado a inibigdo da degranulagdo dos mastocitos, mas sim, a um

outro mecanismo de acdo ainda n&o elucidado.

4.2 ASTERACEAE E CICATRIZACAO DE FERIDAS

A segunda busca na literatura cientifica relacionou todos os membros da
familia Asteraceae com a atividade de cicatrizagao de feridas e foi realizada na base
de dados Science Direct. Resultou em um total de 654 artigos, sendo que apenas 9
destes se enquadraram em todos os critérios de inclusdo. O objetivo desta busca foi
estabelecer um comparativo com os resultados obtidos na primeira pesquisa,

conforme as Tabelas 8 a 13.
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TABELA 8 — COMPARATIVO ENTRE OS TIPOS DE FORMULAGAO ENCONTRADOS NAS

PESQUISAS
Numero de artigos encontrados na Numero de artigos encontrados na
pesquisa pela familia Asteraceae pesquisa pela Arnica montana L.

Medicamento 0 5

homeopatico
Mistura 0 4
Extrato 8 3
Tintura 0 1
Oleo 1 0

essencial

FONTE: A autora (2022).

TABELA 9 — COMPARATIVO ENTRE AS FORMAS FARMACEUTICAS ENCONTRADAS NAS

PESQUISAS
Numero de artigos encontrados na Numero de artigos encontrados na
pesquisa pela familia Asteraceae pesquisa pela Arnica montana L.
Solucéao 2 5
Topica 7 5
Glébulos 0 3

FONTE: A autora (2022).

TABELA 10 — COMPARATIVO ENTRE OS MODELOS EXPERIMENTAIS ENCONTRADOS NAS

PESQUISAS
Numero de artigos encontrados na Numero de artigos encontrados na
pesquisa pela familia Asteraceae pesquisa pela Arnica montana L.
Seres 0 5
humanos
Células 4 4
Animais 5 4

FONTE: A autora (2022).

TABELA 11 — COMPARATIVO ENTRE OS TESTES DE AVALIAGAO DE CICATRIZAGAO DE
FERIDAS

(continua)

Numero de artigos Numero de artigos encontrados na
encontrados na pesquisa pela pesquisa pela Arnica montana L.
familia Asteraceae

Teste de 1 0
raspagem
Analise 3 3
microscoépica
tecidual/

Celular
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TABELA 11 — COMPARATIVO ENTRE OS TESTES DE AVALIAGAO DE CICATRIZAGAO DE

FERIDAS
(conclui)
Numero de artigos encontrados Numero de artigos encontrados na
na pesquisa pela familia pesquisa pela Arnica montana L.
Asteraceae
Avaliagao por 0 0
escala
especifica
Medida do 1 2
tamanho da
ferida
Medida do 0 3
edema
Avaliagao do 2 3
tempo de
cicatrizagao
Andlise por 0 2
PCR do RNA
das células
Atividade 2 0
inibitéria da
colagenase,
elastase,

hialuronidase
ou tirosinase

FONTE: A autora (2022).

Observa-se uma diferenca de perfil entre as duas buscas: a busca com foco
na familia Asteraceae revelou um destaque para estudos que utilizaram as plantas
na forma de extrato, com aplicagao tépica e extensiva pesquisa em animais. A busca
por pesquisas que utilizaram Arnica montana destaca estudos que usaram a planta
na forma de medicamento homeopatico, administrada sob forma farmacéutica de
solucdo ou de uso topico em pesquisas em seres humanos e animais. Em relagao
ao teste utilizado para avaliagdo da cicatrizagdo de feridas, a pesquisa pela familia
Asteraceae revelou um maior numero de analise microscépica celular/tecidual,
enquanto os parametros utilizados nos estudos de Arnica montana foram medicao
do edema, avaliagdo do tempo de cicatrizagdo e analise microscopica
tecidual/celular.

Dentre os 9 artigos incluidos na pesquisa, apenas 7 deles trouxeram o
mecanismo de acdo que elucida a acao cicatrizante da familia. Dentre eles, é

possivel citar a redugado do estresse oxidativo (HEIDARI et al., 2019; ROCHA et al.,
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2021), a capacidade de inibir a colagenase e a elastase (AKKOL et al., 2019;
BAHADIR ACIKARA et al., 2019), o aumento da taxa e migragdo dos queratinocitos
(HYUN et al., 2018), a ligagdo de compostos ao DNA do fator nuclear kappa B
(SCHMIDT et al, 2009), a redugédo do infiltrado inflamatério e estimulo da
angiogénese (MOREIRA et al., 2021).
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5 CONCLUSAO

Apesar de seu uso secular, a literatura cientifica a respeito da atividade
cicatrizante da Arnica montana L. ainda é escassa. Com o presente trabalho foi
possivel reunir as evidéncias disponiveis nas principais bases de dados e, apesar do
pequeno numero, foi possivel delinear o perfil dos estudos ja existentes, bem como
verificar a potencial atividade cicatrizante da Arnica montana L. sobre feridas.Em
sintese, é possivel determinar que a Arnica montana L. foi utilizada, na maioria dos
estudos, em formulacdo de medicamento homeopatico, sob as formas farmacéuticas
de solugdo ou de uso topico, com estudos desenvolvidos no modelo de pesquisa de
testes in vivo, avaliacdo da cicatrizacdo de feridas por meio de parametros de
medicdo do edema, avaliagdo do tempo de cicatrizacdo e analise microscopica
tecidual/celular e mecanismo de agao sobre a cicatrizagao de feridas por meio de
modulagao da expressao génica e estimulo da proliferagao celular.

O perfil dos estudos encontrados para a Arnica montana se diferencia
bastante do encontrado para as demais espécies da familia Asteraceae, mostrando,
assim, a particularidade dos estudos experimentais desta espécie.

As pesquisas a respeito da Arnica montana e da familia Asteraceae, apesar
de apresentarem perfis diferentes, demonstraram acao efetiva sobre a cicatrizagao

de feridas.
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6 CONSIDERAGOES FINAIS

O presente trabalho possibilitou, a partir da elaboragdo de uma revisao
integrativa a respeito do uso da Arnica montana na cicatrizagdo de feridas, o
levantamento e analise, com rigor metodologico, das principais informagdes contidas
na literatura cientifica acerca do tema.

Com este trabalho foi possivel apresentar um perfil dos estudos sobre o
tema proposto, possibilitando nortear futuros estudos experimentais. Assim como
permitiu verificar que a arnica age sobre a cicatrizacao de feridas a partir de diversos
mecanismos de agao sinérgicos entre si, 0 que auxilia a justificar a efetividade de
sua atividade cicatrizante. Recomenda-se, para trabalhos futuros, realizar testes
experimentais para avaliar a atividade da Arnica montana L. de cicatrizagédo de

feridas, podendo-se seguir o perfil de pesquisa apresentado neste trabalho.
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