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RESUMO: Introducdo: O monoterpeno linalol (LIN) apresenta varias
atividades farmacologicas, inclusive como anti-hipertensivo, porém, apresenta
problemas de solubilidade devido ao seu carater lipofilico. Dessa forma,
estratégias de estabilizagdo e melhoria de pardmetros farmacocinéticos e
farmacodinamicos vem sendo estudadas, como a formagdo de complexos
de inclusdo com ciclodextrinas (CDs). Objetivo: O objetivo desta revisao
¢ reunir informagdes sobre os efeitos cardiovasculares do LIN e avaliar a
possibilidade do uso de CDs para melhorar as propriedades biologicas do LIN.
Metodologia: Esta revisdo de literatura abrangeu artigos no periodo entre
1998 ¢ 2022, coletadas nas bases de dados PUBMED, SciELO, LILACS ¢
MEDLINE. Resultados: Em ratos normotensos, o LIN induziu hipotensao
associada a taquicardia, enquanto em ratos hipertensos, reduziu a pressao
arterial sem alterar a frequéncia cardiaca. O LIN tem agdo direta sobre a
vasculatura promovendo relaxamento vascular e melhora da fungao cardiaca.
Interessantemente, a complexagdo de LIN com B-CDs melhorou a atividade
anti-hipertensiva do monoterpeno. Concluséo: Foi evidenciado nesta revisao
o potencial farmacologico do LIN como agente hipotensor, relaxante vascular
¢ anti-hipertensivo. Além disso, ha evidéncias que ¢ possivel melhorar o efeito
anti-hipertensivo do LIN com a utilizagao de sistemas de inclusdo com CDs,
porém, estudos adicionais sobre este tema deverdo ser realizados.

PALAVRAS-CHAVE: Doencas Cardiovasculares; Hipertensao arterial;
Linalol; Ciclodextrina; Beta-Ciclodextrinas.

ABSTRACT: Introduction: The monoterpene linalool (LIN) has several
pharmacological activities, including as an antihypertensive, but it has
solubility problems due to its lipophilic character. Thus, stabilization strategies
and improvement of pharmacokinetic and pharmacodynamic parameters have
been studied, such as the formation of inclusion complexes with cyclodextrins
(CDs). Objective: The purpose of this review is to gather information about the
cardiovascular effects of LIN and to evaluate the possibility of using CDs to
improve the biological properties of LIN. Methodology: This literature review
covered articles between 1998 and 2022, collected in the PUBMED, SciELO,
LILACS and MEDLINE databases. Results: In normotensive rats, LIN
induced hypotension associated with tachycardia while in hypertensive rats,
it reduced blood pressure without changing heart rate. LIN has a direct action
on the vasculature promoting vasorelaxation and improving cardiac function.
Interestingly, complexation of LIN with B-CDs improved the antihypertensive
activity of the monoterpene. Conclusion: It was evidenced in this review
the pharmacological potential of LIN as a hypotensive, vasorelaxant and
antihypertensive agent. Furthermore, there is evidence that it is possible to
improve the antihypertensive effect of LIN with the use of inclusion systems
with CDs, but additional studies on this topic should be carried out.

KEYWORDS: Hypertension; Cardiovascular diseases; Linalool; Beta-
Cyclodextrins; Cyclodextrin.
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INTRODUCAO

As doengas cardiovasculares (DCV) estdo entre
as principais causas de morte no mundo.
No ano de 2019, estima-se que 17,9 milhdes de pessoas
morreram por DCV'. Dentre os principais fatores de risco
para o desenvolvimento de DCV esta a hipertensao arterial
(HA), clinicamente definida no estdgio 1 por valores de
pressdo arterial sistélica (PAS) entre 130-139 mmHg ou
pressao arterial diastolica (PAD) entre 80-89 mmHg e estagio
2 com PAS > 140 mmHg ou PAS > 90 mmHg apods exames
repetidos?, de acordo com a diretriz do “American College of
Cardiology” e da “American Heart Association ACC/AHA”.

No Brasil, a HA ¢ uma das doengas cronicas que
mais acomete a populacdo. O Estudo Longitudinal de
Satde do Adulto (ELSA-Brasil), realizado entre 2008-
2010, avaliou 15.105 servidores de institui¢oes de ensino e
pesquisa de seis cidades brasileiras, com idades entre 35-74
anos, demonstrando que 35,8% dos participantes foram
classificados como hipertensos, com maior prevaléncia entre
os homens?®. Populagdes negras apresentam maior frequéncia
de hipertensao resistente e noturna, além de desenvolverem
hipertensao e lesdes em orgdos alvo mais precocemente.
Tais diferengas sdo atribuidas a fatores genéticos, contudo,
fatores socioeconomicos e relacionados ao estilo de vida
podem estar associados®.

A regulacgdo da pressao arterial (PA) ¢ multifatorial
e envolve diversos mecanismos e vias. Um exemplo disso
¢ a acdo coordenada entre os sistemas cardiovascular,
endocrino, renal e neural, modulando os determinantes da
pressdo arterial, que sdo o débito cardiaco e a resisténcia
vascular periférica’. A mortalidade por DCV aumenta
progressivamente com a elevagdo e manutengdo da PA em
niveis a partir de 115/75 mmHg, de forma linear e continua®.
Portanto, medidas de prevencdo do avango dos quadros
hipertensivos sdo necessarias, estimulando a educagdo da
populagdo quanto a importancia do controle da doenca e
de seus fatores de risco, com o objetivo de evitar futuras
complicagdes em orgaos-alvo, como por exemplo a instalagao
de doenga cardiaca, renal ou cerebral’.

Atualmente, segundo o guia mais atual sobre
hipertensdo e terapia anti-hipertensiva, as Diretrizes
Globais para Pratica Global de Hipertensdo, da Sociedade
Internacional de Hipertensdo (2020), o tratamento
farmacologico é recomendado em individuos cuja PA seja
140-159/90-99 mmHg em pacientes de alto risco e quando
se apresentar >160/100 mmHg. Em pacientes com PA de
140-159/90-99 mmHg, de baixo ¢ médio risco, o tratamento
farmacoldgico deve ser iniciado se a PA ndo for controlada
ap6s 3-6 meses de mudanga no estilo de vida. As classes de
medicamentos de primeira linha no tratamento da hipertensao
sdo: diuréticos da classe dos tiazidicos, bloqueadores de
canais de calcio, inibidores enzimaticos da conversao de
angiotensina e antagonistas de receptores da angiotensina*.

Apesar da grande quantidade de medicamentos para

controle da pressdo sanguinea, a hipertensdo resistente tem
sido relatada em cerca de 10% da populagéo hipertensa®.
A hipertensdo resistente ¢ definida como hipertensao que
permanece ndo controlada (>140/>90 mmHg) apesar do
tratamento com >3 medicamentos anti-hipertensivos ou
hipertensdo que € controlada (< 140/90 mmHg) com >4 anti-
hipertensivos®. Diante disso, a busca de novas alternativas
terapéuticas para o tratamento da HA torna-se indispensavel.

As plantas sdao fontes importantes de compostos
biologicamente ativos, muitos dos quais tém sido usados
como base para o desenvolvimento de novos farmacos.
Dentre os derivados de plantas medicinais destacamos os
6leos essenciais que apresentam uma variedade de agdes
bioldgicas®. Os terpenos sdo os principais constituintes dos
6leos essenciais, principalmente os monoterpenos (cerca de
90% dos oleos volateis) e os sesquiterpenos, com enorme
variedade de estruturas e fungdes. Os monoterpenos podem
ser divididos em trés subgrupos: aciclico (ex: linalol),
monociclico (ex: a-terpineol) e biciclico (ex: canfora). A
partir dessa divisdo, cada subgrupo pode ainda ser classificado
em hidrocarbonetos insaturados, alcoois, aldeidos, cetonas,
lactonas e tropolonas'®.

Os monoterpenos apresentam varias propriedades
farmacologicas, tais como acdo anti-inflamatoria,
antinociceptiva!"'2, vasorrelaxante'®, ansiolitica'*!?,
antidepressiva'®'’, sedativa'®!® e anti-hipertensiva®*?,

A literatura cientifica possui diversos estudos sobre
os efeitos biologicos de diferentes monoterpenos no sistema
cardiovascular dos quais podemos exemplificar: carvacrol?,
citronelol??, cineol?, linalol?!, mentol?**, rotundifolona’?,
timol® e limoneno®. Alguns estudos experimentais avaliaram
in vivo os efeitos cardiovasculares dos monoterpenos. Por
exemplo, a administragdo intravenosa de (+)-alpha-pineno,
(-)-beta-pineno, (+/-)-citronellol e (+/-)-linalol (1, 5, 10, ¢ 20
mg/kg, i.v.), foi capaz de induzir hipotensdo e taquicardia em
ratos normotensos e nao anestesiados?’.

O linalol (LIN) ¢ encontrado principalmente em
plantas largamente utilizadas na culinaria brasileira, a
exemplo da bergamota (Citrus bergamia), jasmim (Jasminum
auriculatum), manjericao (Ocimum gratissimum) e coentro
(Coriandrum sativum)*®. Denominado quimicamente como
3,7-dimetil-1,6-octadien-3-ol, o LIN ¢ um monoterpeno
alcodlico terciario de cadeia aberta?, PM 154,25g/mol,
d=0,862g/mL e formula molecular C, H O. Apresenta ponto
de ebuli¢do de 199°C e solubilidade em 4dgua de 1,589g/L*.

Este monoterpeno apresenta varias atividades
farmacoldgicas promissoras, tais como a¢ao antinociceptiva
e anti-inflamatdria e causa redugdo da alodinia em modelos
de dor neuropatica®-*. Apresenta ainda atividade sedativa,
com modulagdo glutamatérgica por mecanismos centrais®.
O LIN ¢ naturalmente encontrado na forma de dois
esterecoisomeros, 3R-(-)-LIN e 3S-(+)-LIN, com odores
distintos, diferentes propriedades quimicas e efeitos
bioldgicos diversos®?*. E possivel visualizar sua estrutura
quimica na Figura 1.



O LIN ¢ uma substancia muito utilizada na industria
farmacéutica e de alimentos como fixador de fragrancias e
componente de produtos de perfumaria, sendo consumido
ha muito tempo em infusdes/decocgdes de produtos
naturais pela medicina popular para fins anti-inflamatorios,
antinociceptivos e anti-hipertensivos?-3!3,

Apesar de bastante descrito, existem limitacdes em
relacdo as acdes do LIN, pelo fato de apresentarem acentuada
volatilidade e lipossolubilidade®. A partir deste raciocinio,
sistemas de liberagdo controlada tém sido utilizados ha
décadas para melhorar as propriedades bioldgicas de
muitas substancias e compostos, principalmente através
das ciclodextrinas (CDs). Dessa forma, espera-se que uma
formulagao com CDs melhore a liberagao do fArmaco em
seu sitio ativo, garanta uma liberagdo controlada, além
de permitir uma redugéo nos efeitos colaterais®’. Diante
do exposto, o objetivo desta revisdo foi realizar um
levantamento bibliografico sobre o potencial terapéutico
do LIN no sistema cardiovascular e a possivel melhora
de suas atividades biologicas quando associado as CDs.

HO

H;C
(-)-linalool

(+)-linalool

Fonte: Camargo; de Vasconcelos, 20152
Figura 1 - Estrutura quimica de (-) -linalol e (+) -linalol
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METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo da literatura, com o periodo
de referéncia compreendido entre os anos de 1998 e
2022, por meio de busca eletronica nos bancos de dados
PUBMED, SciELO, LILACS ¢ MEDLINE. A busca foi
realizada a partir das palavras-chave: linalol AND atividades
biologicas AND cardiovascular, linalol AND vasorrelaxante,
linalol AND anti-hipertensivo, linalol AND hipotensor,
linalol AND cardiovascular AND ciclodextrinas, linalol
AND cardiovascular AND complexo de inclusdo-linalol,
linalol AND vascular, linalol AND ataque cardiaco, linalol
AND ciclodextrinas, linalool AND biological activities
AND cardiovascular, linalool AND vasorelaxant, linalool
AND antihypertensive, linalool AND hypotensive, linalool
AND cardiovascular AND cyclodextrins, linalool AND
cardiovascular AND inclusion complex-linalool, linalool
AND vascular, linalool AND heart attack, linalool AND
cliclodextrins. Foram escolhidos artigos originais que
avaliassem o uso de LIN puro e complexado no tratamento
da hipertensdo, assim como outros efeitos bioldgicos
relacionados.

RESULTADOS

Foram encontrados 179 artigos (PUBMED, MEDLINE,
SciELO e LILACS) utilizando os descritores acima. As
revisdes e artigos sem relagdo com o tema de pesquisa
foram excluidas a partir da leitura do titulo e resumo, assim
como aqueles artigos que se encontravam repetidos entre as
plataformas. Ao final, foram selecionados 14 artigos para
leitura completa e inclusdo no trabalho de revisdo. O processo
de busca dos artigos esta esquematizado na Figura 2.

A Tabela 1 apresenta a descrigdo dos 14 artigos
selecionados para analise, com relagdo ao tipo de estudo,
tecido e/ou espécie utilizada, isdbmeros Opticos de LIN e/ou
LIN-B-CD utilizados e efeitos bioldgicos observados.

N=s5

PUBMED
N=123

‘ ‘ MEDLINE

! !

SCIELO LILACS
N=0 N=1

IDENTIFICACAO

‘ NUMERO TOTAL DE ARTIGOS ENCONTRADOS ‘

ARTIGOS EXCLUIDOS PELA

LEITURA DO TITULO E/OU
RESUMO
N=165

v

h 4

RELACIONADOS

NUMERO DE ARTIGOS APOS EXCLUSAO DE REVISOES, REPETICOES, E TEMAS NAO
N=14

SELECAO

y

ARTIGOS SELECIONADOS PELA
LEITURA COMPLETA DO TEXTO

N=14

INCLUSAO

Figura 2 - Fluxograma da busca e seleg@o de artigos.
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Tabela 1 — Efeitos do LIN puro ou complexado com B-CD.

Tipo de . . . Is6meros opticos de . a .
Estudo Tecido e/ou Espécie LIN e/ou LIN-B-CD Efeitos Referéncias
R Odor de cha de jasmim . . . . %
In vivo Humanos eR- () -LIN Bradicardia e efeito sedativo
In vivo Humanos R-(-)-LIN Relaxante ¢ calmante ¥
In vive Humanos S-(-)-LIN Aumento dfl pressao Varterlal e 3
frequéncia cardiaca
In vivo Ratos Wistar (£) -LIN Hipotensao associada a taquicardia 2
Ex vivo Artéria aorta de ratos Wistar (£) -LIN Relaxamento vascular 4
In vivo Ratos Wistar RS - (£) -LIN Hipotensdo associada a taquicardia »
Ratos com hipertensao Hipotensdo sem alteragdo na
In vivo renovascular 2 rins 1 clipe RS - (+) -LIN p frequéncia car diaga »
(2R1C) 4
Ex vivo Artéria mesenterica de ratos RS - (¥) -LIN Relaxamento vascular »
Wistar
., . . Relaxamento vascular via bloqueio "
Ex vivo Artéria aorta de ratos Wistar (+) -LIN 9
de canal para Ca
Oleo essencial de 4.
In vivo Ratos Wistar rosaeodora 87,7% (£) Hipotensao, bradicardia 36
-LIN
Oleo essencial de 4.
Ex vivo Artéria aorta de ratos Wistar rosaeodora 87,7% (£) Relaxamento vascular 36
-LIN
. Aorta de camundongos "
Ex vivo C57BL/6 (-) -LIN Relaxamento vascular
Ratos Sprague-Dawley
In vivo (rpod'el.o C.le 1nf§rt0 do LIN Melhora na fung@o cardiaca s
miocadio induzido por
isoproterenol)
, Cardiomidcitos de ratos Diminui¢do da necrose e apoptose
Vi X 43
nvitro fetais (células H9¢2) LIN celular
In vivo Ratos SHR (-) -LIN Anti-hipertensivo 2
In vivo Ratos SHR (-) -LIN- B-CD Prevencao da hlpf:nensaq e redugdo .
da pressao arterial
Ratos Wistar (Calcificagao N - o
In vivo vascular induzida por LIN Redugdo da’dgposu,:ao de cdlcio e 44
. potassio em aorta
uremia)
Ratos Sprague-Dawley
In vivo (Infarto do miocardio LIN Efeito antiarritmico 4
induzido por ligadura LAD)
Células musculares lisas Reducdo da proliferagdo e migragio
In vitro de aorta toraxica de ratos LIN ugao ca p §a0 € migrac 46
celular induzida por angiotensina II
(A715)
In vivo e ex Ra.tos Wls.tar (H}Odelo Efeito cardioprotetor em modelo de .
, de infarto induzido por LIN .
vivo infarto

isoproterenol)




DISCUSSAO

Dentre as principais a¢des cardiovasculares do LIN
descritas nos estudos avaliados podemos destacar: o efeito
relaxante vascular®3442 a a¢io bradicardica®, o efeito
hipotensor?’2%3 e anti-hipertensivo?! (Tabela 1).

Estudos para avaliagdo da atividade cardiovascular
do (£) LIN (1, 5, 10 e 20 mg/Kg i.v.) demonstraram a
acdo hipotensora e taquicardica induzida por LIN em
ratos normotensos ndo anestesiados?’?. Em ratos com
hipertensdo renovascular 2 rins 1 clipe (2R1C), o () LIN
reduziu a pressao arterial sem alterar a frequéncia cardiaca.
Em artéria mesentérica superior de ratos, o LIN parece agir
através da diminui¢do do influxo de Ca** e da liberagdo
de Ca?" de estoques intracelulares sensiveis ao inositol
trifosfato (IP,) e cafeina, sugerindo que o relaxamento
vascular ¢ resultado de um efeito direto do LIN sobre o
musculo liso vascular.?.

Em preparagdes de aorta de camundongo isolada, o
(-) -LIN (500 uM) foi capaz de relaxar artérias pré-contraidas
com PGF2a (3 uM). Este efeito envolve diferentes
mecanismos de agdo, dependentes e independentes do
endotélio, como ativagdo de guanilato ciclase soluvel,
ativagdo de canais para potassio e agdo inibitdria sobre o
influxo de calcio*? (Tabela 1). O (+)-LIN também inibiu
as respostas contrateis através do bloqueio de canais de
calcio dependentes de voltagem do tipo L e elevou os
niveis de 6xido nitrico em segmentos de aorta de ratos
contraidos por fenilefrina, além de reduzir a hipercontragao
desses segmentos quando pré-expostos ao arsénico e
mercurio*'. Além disso, em preparagdes ex vivo de anéis
de artéria mesentérica de ratos, o (RS)-(£)-LIN (6,4 x 10-°
— 6,4 x1073 M) apresentou potente atividade espasmolitica
sobre contragdes induzidas por fenilefrina. Esta acdo foi
independente da presenca de endotélio vascular funcional
e envolveu o bloqueio de canais para calcio sensiveis a
voltagem?® (Tabela 1).

Visto que a hipertensdo a longo prazo pode
levar a alteragdes na estrutura dos vasos sanguineos,
comprometendo a homeostase, Liang et al.* avaliaram o
efeito do tratamento com LIN (50, 100 e 150 uM) sobre
a proliferacdo e migracdo das células musculares lisas,
induzidas por angiotensina I (10° — 10 mol/1). Os autores
demonstraram que o tratamento reduziu a proliferagdo e
a migracao celular de forma concentragao-dependente.

Alguns estudos tém demonstrado o efeito do LIN
sobre a isquemia miocardica. Zheng et al.** observaram que
o LIN (10, 20 e 40mg/Kg) promoveu cardioprote¢do em
modelo de infarto agudo do miocérdio. Resultados similares
foram observados com o LIN nas doses de 50 mg/Kg ou 100
mg/kg?’. Além disso, o LIN (50 mg/Kg ou 100 mg/Kg) foi
capaz de diminuir a incidéncia de arritmias neste modelo®.
Ao avaliar a morte celular de cardiomiocitos no modelo
de isquemia/reperfusdo, o tratamento com LIN promoveu
diminui¢do da necrose e apoptose celular®.
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Clinicamente, o LIN ja foi utilizado em estudos com
seres humanos para avaliar a influéncia da quiralidade em
seus efeitos. Estes estudos demonstraram que o S-(-)-LIN
provocou aumento da pressdo arterial e da frequéncia
cardiaca, enquanto o R-(-)-LIN induziu bradicardia pontual,
quando inalados® (Tabela 1).

A administragdo do (-)-LIN apresentou efeito
antinociceptivo e anti-inflamatorio em diferentes modelos
experimentais, de maneira a atenuar a dor induzida por
diversos estimulos. Seu efeito antinociceptivo parece
envolver a inibi¢do da transmissdo glutamatérgica,
dopaminérgica e opioide, sem excluir a participacdo dos
canais para potassio, uma vez que o efeito anti-hiperalgésico
pode resultar da estimulagdo indireta dessas trés familias
de receptores, que sdo acoplados a proteinas capazes de
induzir a abertura de canais para potassio™®.

Outros efeitos também foram descritos para o LIN,
como a a¢io anti-leishmaniose* e antimicrobiana, podendo
ser utilizado no combate aos microrganismos causadores de
infec¢des hospitalares®*°. Além dessas propriedades, a¢oes
hipotérmicas e sedativas foram observadas quando o LIN
foi inalado por cerca de 1h. Estes efeitos ndo trouxeram
comprometimento nas fung¢des motoras, demonstrando
que a estimulagdo olfatoria pela inalagdo do cha de
jasmim, rico em LIN, induz bradicardia e efeito sedativo
em humanos?®. Outros estudos também demonstraram um
efeito ansiolitico e sedativo da inalacdo de 1% e 3% de ()-
LIN em camundongos, sugerindo propriedades biologicas
eficientes por via inalatoria'>®,

E importante ressaltar, que estudos prévios avaliaram
atoxicidade do LIN, administrado por via oral, em dez ratos
(5/sex0). Observou-se que a dose letal 50% (DL50) oral foi
de 2.790 mg/kg. As mortes ocorreram entre 4 e 18 h apos
a administracdo e o principal sinal clinico observado foi a
ataxia, observada logo apos o tratamento®®>!. Além disso,
os efeitos da administracdo de LIN por gavagem foram
avaliados em ratas Sprague-Dawley gravidas. Os autores
concluiram que o LIN ndo ¢ toxico para o desenvolvimento
de ratos, quando utilizado em doses até 1000 mg/kg/dia®.
Os estudos selecionados nesta revisao utilizaram uma dose
baixissima quando comparada a dose letal e a dose capaz
de causar toxicidade ao desenvolvimento fetal.

No entanto, uma grande limitagdo geral em relagao
a avaliacdo dos efeitos biologicos do LIN ¢ a acentuada
volatilidade e lipossolubilidade desse composto’. Uma
estratégia importante para aumentar a solubilidade e
protecao das moléculas hospedes da degradacdo do meio
externo ¢ a complexacao com CDs. As CDs s3o capazes
de aumentar a taxa de dissociagdo, estabilidade fisico-
quimica e biodisponibilidade, otimizando as atividades
e propriedades terapéuticas, com reducdo de efeitos
colaterais e reacdes adversas®™>°. Além disso, as CDs sdo
consideradas seguras e praticamente sem toxicidade’.

Em estudos comparando a atividade antinociceptiva
do (-) - LIN e do LIN complexado em B-CD (LIN-B-
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CD), ambos apresentaram atividade antinociceptiva
em camundongos com hiperalgesia muscular cronica
inflamatoéria, em todas as doses testadas. Todavia, o
LIN-B-CD apresentou atividade prolongada em relacao a
substancia isolada, sugerindo que a complexagao produziu
uma melhoria significante na agdo terapéutica!=~’.

Nosso grupo de pesquisa avaliou a atividade
anti-hipertensiva do (-) - LIN e (-) - LIN- B-CD na dose
de 50mg/Kg/dia, administrado por via oral, em ratos
espontaneamente hipertensos (SHR). O (-)-LIN (50mg/
Kg/dia) apresentou efeito anti-hipertensivo, sendo que
o complexo de inclusdo (-)-LIN- B-CD (50 mg/kg) foi
capaz retardar o desenvolvimento da hipertensao em SHR
e reduzir a pressao arterial, quando comparado ao grupo
veiculo?! (Tabela 1).

Apesar das propriedades promissoras das CD ja
serem bem descritas na literatura, ainda existem poucos
estudos relacionando formulacdes com tais complexos
em doengas cardiovasculares. Dessa forma, o estudo de
formulagdes de CD com farmacos anti-hipertensivos € um
campo de pesquisa promissor.

CONCLUSOES

O presente estudo reuniu diversos artigos da
literatura, os quais avaliaram os efeitos do LIN sobre o
sistema cardiovascular, empregando técnicas in vivo e ex
vivo. A andlise dos trabalhos indicou que o LIN pode ser
uma molécula promissora no tratamento da hipertensao.
Viarios estudos demonstraram que o LIN possui efeito
vasodilatador, hipotensor, bradicardico, cardioprotetor,
antiarritmico e antiproliferativo. Adicionalmente, o LIN
apresenta atividade anti-inflamatoria, que pode ser uma
aliada na terapia anti-hipertensiva, reduzindo o quadro
de inflamagao envolvido na fisiopatologia da hipertensao.
Além disso, foi observado que o LIN complexado com CD
tem a sua atividade farmacolodgica potencializada.

Diante do exposto, podemos concluir que o
monoterpeno LIN possui potencial farmacologico para o
tratamento da hipertensao, no entanto, ha necessidade de
mais estudos sobre o efeito do LIN-B-CD como agente
anti-hipertensivo.
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