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0 4cido ursélico (AU) é um triterpeno pentaciclico da série ursano, amplamente distribuido no reino vegetal, sendo encontrado
em folhas e frutos onde compde a pelicula polimérica que os reveste, e exercendo variadas fungdes, entre proteger os 6rgaos dos
estresses hidticos e abidticos, regular o transporte de &gua, gases e nutrientes; e promover a coexisténcia funcional com matrizes
hidrofilicas (cutina, carboidratos poliméricos, pectinas, proteinas, etc.)."” O AU possui propriedades antiinflamatoria, antitumoral e
antiviral, entre outras, sendo também marcador quimico de diversas espécies medicinais.? Uma fonte abundante de &cido ursélico
sdo as cascas de macas (Malus domestica, Rosaceae). ® Entretanto, os extratos obtidos de cascas de magas Fuji com solventes
organicos tém se mostrado quase intrataveis para fins farmacéuticos, possuindo alta viscosidade e baixa solubilidade na maioria
dos solventes.® O objetivo deste estudo envolveu a metilagdo exaustiva (diazometano) do extrato bruto obtido com uma mistura
de Etanol:AcOEt seguido do isolamento e purificagdo do ursolato de metila (UME) por coluna cromatogréfica aberta com gel se
silica. O eluente utilizado foi um gradiente de AcOEt em n-hexano seguido de (0-50%) e AcOEt em CH,CI,, obtendo-se 11% de
rendimento em UME, que foi caracterizado por métodos espectrométricos convencionais (IR, RMN 'H e "*C, massas) e comparagao
com padrao comercial metilado de AU.

A avaliagdo do efeito antiinflamatério da substancia AU comercial e o éster obtido deste, foi realizado na pleurisia, no edema de
pata e na inflamag&o articular induzidos por zimosan em camundongos machos na dose de 50 mg/Kg (p.o. 1h antes do estimulo).
Camundongos Swiss machos foram estimulados por via intratoracica (100 pg/cavidade) para indugao da pleurisia® e por via intra-
plantar (100 pg/pata) no edema de pata, ambos com zimosan. O diclofenaco de potassio foi utilizado como droga de referéncia.
Quatro horas apés o estimulo, os animais foram eutanaziados, a cavidade torécica foi exposta e o lavado pleural coletado foi
utilizado para a avaliagdo do ndmero total e diferencial de leucécitos que migraram para a cavidade, além da quantificacao do
extravasamento proteico. Os valores de edema foram avaliados pela diferenca entre a pata estimulada e a controle, com auxilio
de um pletismografo.

No modelo experimental de artrite,” camundongos C57/BL6, receberam injegdo com zimosan (500 pg/25 pg) por via intra-articular
no joelho esquerdo (ligamento tibio-femural), e com salina estéril (controle) no contralateral. O edema da cavidade sinovial foi
calculado através da diferenga entre as medigOes antes e apds 6 horas do estimulo. Foram também realizadas as contagens —
total e diferencial — de leucdcitos, apés lavagem das cavidades sinoviais com 300 pl de PBS contendo EDTA 10 mM. As anélises
estatisticas foram realizadas por ANOVA e teste de Newman-Keuls-Student.

Os pré-tratamentos com as substancias AU e UME nao inibiram as migragdes de leucdcitos totais, neutréfilos ou mononucleares
na pleurisia induzida por zimosan apés o tempo de 4 horas. Somente UME foi capaz de inibir em 50% a exsudagdo proteica. Os
pré-tratamentos com AU e UME foram capazes de inibir o edema de pata observado 4h ap6s o estimulo com zimosan em 46% e
44%, respectivamente. J& o pré-tratamento com UME na mesma dose foi capaz de inibir 63%, do edema da jungdo tibio-femural
induzido por zimosan 6 horas apés o estimulo por zimosan e também inibiu a migragdo de leucécitos totais (54%), de neutrdfilos
(53%) e a de células mononucleares (61%), respectivamente, para os joelhos dos animais estimulados. Estes resultados demons-
tram que o UME tem uma agdo antiinflamatéria apresentando efeito na artrite experimental.
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