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Aplicacao clinica da Chamomilla recutita em flebites: estudo de curva
dose-resposta?
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Neste estudo, buscou-se realizar o controle de qualidade da amostra de Chamomilla
recutita, bem como estimar a dose ideal, para efeito anti-inflamatoério, do infuso dos seus
capitulos florais, em pacientes com flebite, decorrente de infusdo intravenosa periférica de
quimioterapia antineoplasica, e avaliar a toxicidade desse infuso em seres humanos. Trata-
se de estudo experimental, do tipo curva dose-resposta, no qual foi analisada e comparada
a eficacia terapéutica, quanto ao potencial anti-inflamatdrio, de diferentes doses do infuso
da Chamomilla recutita, em 25 pacientes. O tempo de regressao da flebite foi menor para os
grupos com concentracdo 2,5% (média=29,2h, desvio padrdo=8,98) e 5% (média=38,8h,
desvio padrao=17,47) e praticamente ndao se observou toxicidade local. Esta pesquisa
contribui para a inovacdo da pratica clinica em enfermagem, uma vez que sugere alternativa
para o tratamento de flebites, por meio da utilizagdo clinica de fitoterapicos (ClinicalTrials.gov
Identifier: NCT 00989599).

Descritores: Matricaria; Flebite; Relagdo Dose-Resposta a Droga; Cuidados de Enfermagem.
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Clinical Application of Chamomilla recutita in Phlebitis: Dose Response
Curve Study

This experimental and dose-response curve study aimed to carry out the quality control of
the Chamomilla recutita sample, as well as to estimate the ideal dose, for anti-inflammatory
effect, of the extract of its capitula, in patients with phlebitis due to peripheral intravenous
infusion of antineoplastic chemotherapy and to evaluate the toxicity of this extract in human
beings. The therapeutic efficacy, concerning the anti-inflammatory potential, of different
doses of Chamomilla recutita extract were analyzed and compared in 25 patients. The time
of regression of phlebitis was shorter for groups with 2.5% concentration (mean= 29.2h,
standard deviation = 8.98) and 5% concentration (mean = 38.8h, standard deviation =
17.47). Local toxicity was almost not observed. This research contributes to the innovation
of the nursing clinical practice, since it suggests an alternative for the treatment of phlebitis
through the clinical use of phytotherapeutic drugs. (ClinicalTrials.gov Identifier: NCT
00989599).

Descriptors: Matricaria; Phlebitis; Dose-Response Relationship, Drug; Nursing Care.

Aplicacion clinica de la Chamomilla recutita en flebitis: estudio de la curva
dosis-respuesta

En este estudio, se buscd realizar el control de calidad de la muestra de Chamomilla
recutita, asi como estimar la dosis ideal, para efecto antiinflamatorio, de la infusidon de sus
inflorescencias, en pacientes con flebitis proveniente de introduccién intravenosa periférica
de quimioterapia antineoplasica y evaluar la toxicidad de esta infusion en los seres humanos.
Se trata de estudio experimental, del tipo curva dosis-respuesta, en el cual fue analizada
y comparada la eficacia terapéutica, en cuanto al potencial antiinflamatorio, de diferentes
dosis de la infusidon de la Chamomilla recutita en 25 pacientes. El tiempo de regresion de la
flebitis fue menor para los grupos con concentracion 2,5% (promedio = 29,2h, desviacion
estédndar = 8,98) y 5% (promedio = 38,8h, desviacién estandar = 17,47) y practicamente
no se observo toxicidad local. Esta investigacion contribuye para la innovacion de la practica
clinica en enfermeria, una vez que sugiere una alternativa para el tratamiento de la flebitis
por medio de la utilizacion clinica de fitoterapéuticos. (ClinicalTrials.gov Identifier: NCT
00989599)

Descriptores: Matricaria; Flebitis; Relacion Dosis-Respuesta a Droga; Atencién de

Enfermeria

Introdugéao

A flebite pode ser considerada fator limitante
tempordrio ou permanente para a continuidade do
tratamento em pacientes com cancer, uma vez que,
apds sua ocorréncia, o cateter venoso periférico deve
ser imediatamente removido®. Dependendo da extensao
do processo inflamatdrio, estabelecido no local da
venopuncao, o endotélio vascular sofre lesGes irreversiveis,
como a fleboesclerose, ficando aquele seguimento venoso
impossibilitado de ser usado para novas pungdes para
infusdo endovenosa ou, até mesmo, para simples coleta de

sangue®. Dessa forma, a prevencgao da flebite, o controle

de sua evolugdo apds a sua ocorréncia e a reversdo
dos sinais inflamatdrios que a caracterizam se fazem
necessarios, principalmente em pacientes que possuem
a rede venosa ja muito sensibilizada pela quimioterapia
antineoplasica.

Como intervencdo de enfermagem para o tratamento
de flebites, convencionalmente, é indicada a aplicagdo
topica de compressas mornas com intuito de reduzir
o processo inflamatdrio local. Porém, dependendo da
intensidade da flebite, somente a aplicacdo de compressas
ndo é suficiente para a melhora do processo inflamatério,
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surgindo a necessidade de prescricdo médica de anti-
inflamatorios sistémicos, o que constitui fator adicional
para o imunocomprometimento do paciente portador
de cancer. E, portanto, fundamental que a enfermagem
brasileira comece a pesquisar, dentro de sua area de
competéncia profissional, formas alternativas e mais
eficazes para o tratamento da flebite, como, por exemplo,
no campo da fitoterapia, pratica que o Conselho Federal
de Enfermagem estabelece e reconhece, por intermédio
da Resolugdo Cofen 197/1997®), como especialidade e/ou
qualificagdo do profissional de enfermagem.

De acordo com o Guia para a realizagao de estudos de
toxicidade pré-clinica de fitoterapicos®, todo e qualquer
medicamento fitoterdpico, ou droga vegetal, em estudo,
deve, obrigatoriamente, ser submetido a teste toxicoldgico.
Os estudos de toxicidade devem ser conduzidos com
amostras padronizadas do medicamento fitoterdpico ou
da droga vegetal, a partir da qual é produzida. Ainda,
segundo o referido instrumento normativo, a toxicidade
deve ser avaliada apos a exposicdo do usuario a dose Unica
ou fracionada, que deve ser administrada no paciente no
periodo de 24 horas.

A Lista de Registro Simplificado da Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria® ja contém a Chamomilla recutita (L.)
Rauschert (Asteraceae), o que a dispensa a comprovacao
de eficacia e seguranga. No entanto, o infuso ainda ndo é
considerado forma farmacéutica no Brasil - ao contrario
do que ocorre em outros paises, como a Alemanha, que
considera o infuso de C.recutita forma farmacéutica.
Portanto, este estudo teve como objetivo estimar a dose
ideal, para efeito anti-inflamatdrio, do infuso dos capitulos
florais da C.recutita, em pacientes com flebite, decorrente
de infusdo intravenosa periférica de quimioterapia
antineoplasica e avaliar a toxicidade desse infuso em
seres humanos. Além disso, a espécie vegetal empregada
foi especialmente cultivada, padronizada e caracterizada
para fins de certificagdo para uso medicinal, visando
permitir posterior validacdo de sua eficacia terapéutica e
segurancga, o que se apresenta como objetivo secundario
deste trabalho.

Método

Cultivo, padronizagao e caracterizagao de C.recutita

As sementes da C.recutita, utilizadas para o plantio
foram as “cultivar Mandirituba”, as quais foram doadas pela
Empresa de Assisténcia Técnica e Extensdo Rural do Parana
(Emater-PR). Procedeu-se ao cultivo de forma organica,
em cama de aviario, em viveiro, no Horto de Plantas
Medicinais da Universidade Federal do Mato Grosso do
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Sul (HPM-UFMS). A semeadura ocorreu em maio de 2005.
Durante o ciclo de cultivo, o controle de plantas daninhas,
efetuado com o auxilio de enxada e as irrigagdes, pelo
sistema de aspersao, foi feito sempre que necessario. Ndo
se utilizou nenhum agrotdxico diretamente na cultura para
controle de pragas ou doencgas. A colheita foi realizada em
setembro de 2005, manualmente, pelos técnicos do HPM-
UFMS. A secagem dos capitulos florais colhidos se deu
em estufa de circulacdo de ar forcada, com temperatura
variando de 36+2°C, até massa constante, resultando no
total de 56,57 milhGes ha, o equivalente a 8kg de capitulos
florais de C.recutita. Apds a secagem, os capitulos florais
da C.recutita foram armazenados em recipientes de vidro
com tampa, mantidos sob refrigeragao.

A avaliagdo fisico-quimica de inflorescéncias de C.
recutita foi feita de acordo com as metodologias descritas
na Farmacopeia Brasileira® e USP 28(). Uma amostra,
cerca de 500,0g, foi finamente triturada e submetida
a caracterizagdo fisico-quimica, contemplando testes
de identificagdo, pureza, integridade e doseamento de
marcadores. Esse doseamento consistiu na quantificacdo
de flavonoides totais nos capitulos florais e a-bisabolol no
6leo essencial.

Os capitulos florais secos de C.recutita, apds serem
submetidos ao processo de cultivo, colheita, secagem e
armazenamento descritos, foram destinados a analise
laboratorial, em cujas etapas se verificou a excelente
qualidade da matéria-prima, conforme se evidencia na
caracterizagao fisico-quimica da amostra (Tabela 1).

Tabela 1 - Caracterizagdo fisico-quimica das inflorescéncias
de C.recutita

Teste Resultado Referéncias
Aspecto Inflorescéncias desidratadas, USP 287
levemente rasuradas.
Presenca de pouco pé
Caracteres Odor aromatico, agradavel,  USP 28"
organolépticos adocicado Sabor amargo
Teor de umidade 13,0%m/m Farm. Bras.®
Cinzas totais 7,4%m/m Farm. Bras.®
Cinzas insollveis em 1,1%m/m Farm. Bras.®
HCI
Material estranho 4,8%m/m Farm. Bras.®
Teor de flavonoides 2,5%m/m Dowd®); Jay®
totais
Teor de dleo essencial  0,4%v/m, éleo de coloragdo  Farm. Bras.®
azulada
Material extraivel por 16,9%m/m Farm. Bras.®

etanol 70%

A determinagdo de flavonoides totais nos capitulos
florais de camomila foi realizada por espectrofotometria a
425nm, de acordo com metodologia adaptada dentre as
descritas na literatura®*. Calculou-se a concentracdo de
flavonoides totais (expressos em quercetina) por 100,0g

2
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da amostra. Ainda, o mesmo procedimento foi aplicado na
determinacao de flavonoides totais, contidos nas quatro
dosagens de infuso (Tabela 1), com o objetivo de melhor
caracteriza-los e permitir a comparacdo com dados de
estudos posteriores.

Ja a determinacéo do teor de a-bisabolol foi realizada
por cromatografia de fase gasosa com detector de
ionizagdo em chama (CG-DIC). Para tanto, realizou-se,
previamente, a extracdo do oleo essencial de C.recutita,
utilizando o processo de hidrodestilagdo em aparelho de
Clevenger. A analise foi realizada em triplicata, utilizando-
se curva analitica de o-bisabolol com os pontos entre
200,0 e 1000,0pg/mL, utilizando piperonal como padrao
interno.

Finalmente, foi realizada a identificagdo dos principais
constituintes presentes no dleo essencial, empregando-se
a cromatografia gasosa com detector de massas (CG-EM).

Por meio da equagdo da reta obtida da curva analitica
interna (R=0,9993), foi
quantificar o teor de a-bisabolol no dleo essencial, o

com padronizagao possivel
qual foi de 10,9%m/m. Ja pela analise de CG-EM do 6leo
essencial, tornou-se possivel identificar, com clareza,
cinco picos majoritarios dos principais principios ativos da
planta, que merecem ser destacados: 6xido de a-bisabolol
B (19,6%), 6xido de a-bisabolona (5,2%), a-bisabolol
(9,0%), o camazuleno (1,3%), oxido de a-bisabolol
A (40,7%), além de espatulenol, B-elemeno, 6xido de
limoneno, B-farneseno e d-nerolidol.

Fase clinica

Trata-se de estudo experimental, do tipo curva dose-
resposta, no qual foi analisada e comparada a eficacia
terapéutica, quanto ao potencial anti-inflamatério, de
diferentes doses do infuso da C.recutita, em pacientes
decorrente

com cancer que apresentavam flebite,

de infusdo intravenosa periférica de quimioterapia
antineoplasica. Estudos de curva dose-resposta consistem
na demonstracdo da relagdo da dose (concentragdo) de
uma droga administrada e a resposta tecidual ou efeito
produzido, permitindo o conhecimento da dose adequada
a partir dos efeitos desejados e indesejados, obtidos
durante a aplicagdo clinica®.

A pesquisa foi realizada em uma instituigao hospitalar
da rede publica do Distrito Federal, de referéncia terciaria
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em atengdo oncoldgica, que dispunha de 18 leitos de
hematologia e oncologia clinica. A amostra foi composta
por 25 pacientes que aquiesceram formalmente em
participar do estudo, por meio de assinatura do termo
de consentimento livre e esclarecido (TCLE), todos com
diagndstico de flebite grau 2 segundo estadimento,
proposto pela Infusion Nursing Society®V, idade entre 20
e 30 anos, sendo 13 do sexo feminino, com leucograma
apresentando niveis adequados de normalidade em
relacdo a contagem de neutroéfilos (2000-7500/ul) e
mondcitos (100-800/ul)*®, com diagndstico médico de
leucemia mieloide aguda (LMA), submetidos ao protocolo
quimioterapico IDA+ARA-C (idarrubicina e citarabina), em
primeiro, segundo ou terceiro ciclos, por intermédio de
infusdo intravenosa periférica.

Os critérios de exclusdo foram resposta afirmativa
do paciente quando indagado se ja havia apresentado
alguma reacdo adversa a camomila, ou a qualquer planta
da familia Asteraceae ou Compositae, prescricdo médica
de anti-inflamatorio sistémico ou tdépico, no local em que
estava situada a flebite e recusa em continuar participando
do estudo.

O critério para alocacdo do sujeito nos grupos
foi realizado pela pesquisadora responsavel, da
seguinte forma: o primeiro paciente selecionado era
automaticamente alocado no grupo experimental A, o
segundo, no grupo B, o terceiro, no grupo C, o quarto,
no grupo D, e o quinto, no grupo controle, tendo esse
processo sido repetido até se completar 25 pacientes.

Os dados foram coletados no periodo de setembro
a dezembro de 2005. Os pacientes que obedeceram os
critérios de selecdo foram alocados em cinco grupos,
sendo um grupo controle. Para a intervencgao, utilizou-se
compressa algodoada, no tamanho de 20cm?, a qual era
umedecida com o infuso de C.recutita quando a aplicagdo
era realizada nos grupos experimentais (Tabela 1) ou com
agua morna, no grupo controle. Em todos os grupos, a
temperatura foi fixada em 38°C.

Os gréficos que apresentam a curva dose-resposta
sdo semilogaritmicos®, sendo expresso no eixo
correspondente a dose o valor da concentragdo da droga
em progressao exponencial. Portanto, neste estudo.
tomou-se o cuidado de estabelecer as concentragbes de

doses, especificadas na Tabela 1.

Tabela 2- Distribuicdo dos grupos aos quais os pacientes foram alocados, segundo dosagem do infuso

Grupo Porgao (g) de capitulos florais desidratados de C.recutita em 400mL de agua Dose (%) Teor de flavonoides totais (mg/mL)
A 5 1,25 0,02
B 10 2,5 0,04
C 20 5,0 0,08
D 40 10,0 0,19
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Apds a remocgdo do dispositivo venoso periférico,
a compressa umedecida era aplicada sobre a flebite,
evidenciada no membro superior do sujeito, trés vezes
ao dia (manh3d, tarde e noite), de acordo com a dosagem
estabelecida no grupo para o qual o paciente foi alocado,
experimental A, B, C, D ou controle. Assim que se aplicava
a compressa, o0 membro era envolvido por papel filme de
PVC transparente, para que se mantivesse o calor local. O
tempo de aplicagdo da compressa foi fixado em 20 minutos
para todos os grupos, sendo trocada a cada 5 minutos.
A intervencdo foi aplicada somente pela pesquisadora
responsavel, em todos os pacientes dos grupos. Apds o
diagndstico da flebite, foi registrado o horario de aplicagdo
da primeira compressa. Houve avaliacdo diaria do local
tratado, em trés momentos distintos: as 8, 13 e 19h,
com o intuito de uniformizar a leitura. A intervengdo
foi realizada até haver o completo desaparecimento do
eritema, considerado o desfecho principal.

O eritema foi escolhido como paréametro para
a avaliacdo da regressdo do processo inflamatorio,
por se tratar de sinal classico de qualquer inflamagao
e por ser um dado objetivo, presente em flebite de
grau 2 (dor local, eritema e/ou edema), de acordo
com o estadiamento proposto pela Infusion Nursing
Society™), Dessa forma, o tempo de regressdo do
eritema configurou-se em parametro seguro para o
acompanhamento da inflamagdo, com a vantagem
de que os critérios clinicos que determinam o grau da
flebite sdo muito bem conhecidos e identificados pelos
profissionais de enfermagem, o que conferiu seguranca
adicional para a precisdo das avaliagdes. Para mensurar
o eritema, foi utilizado papel transparente quadriculado
em centimetros, a partir do qual era calculada a area do
eritema com grande precisdo, permitindo a identificagdo
de qualquer alteracdo na variavel dependente.

Assim como o procedimento de alocacdo dos sujeitos
nos respectivos grupos, a intervencado e a avaliagao foram
realizadas pelo mesmo pesquisador.

A toxicidade foi investigada por meio de avaliagdo
visual do local da aplicagdo, em busca de algum sinal que
indicasse qualquer reagao ao infuso, bem como pesquisa de
sintomas. Para a avaliagdo toxicoldgica, foi ainda aplicada
compressa com a dose que apresentou melhor efeito
dose-resposta em mais quatro sujeitos que tinham as
mesmas caracteristicas dos eleitos, mas que ndo estavam
com flebite, obedecendo-se, desse modo, a Resolugdo RE
n°90, de 16 de margo de 2004, da Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (Anvisa), - que trata da avaliacdo de
toxicidades de intervencdo terapéutica fitoterdpica - e
que sugere seja a investigacao de toxicidade realizada,

* Disponivel em: http://www.graphpad.com/demos

adicionalmente, em individuos sadios®,

A andlise estatistica dos resultados foi desenvolvida
empregando-se a andlise de varidncia One-way Anova,
seguida do teste de comparagdo mdultipla - teste de
Bonferroni3-14, utilizando o software Graph Pad Prism~,
versdao demo, 5.0 para Windows. O nivel de significancia,
considerado em todos os testes, foi de 5%. O presente
trabalho, enquanto projeto de pesquisa, foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa da Secretaria de Salde do
Distrito Federal, Parecer n°062/2004.

Resultados

Quando realizada a comparagdo entre os grupos,
observou-se diferenga estatisticamente significativa, nos
grupos que receberam o infuso nas concentragdes de 2,5
e 5% (ou seja, correspondente ao teor de flavonoides
totais de 0,04 e 0,08mg/mL, respectivamente) quanto
ao tempo de regressdo da flebite, em relagdo aos demais
grupos (concentragao de 1,25 e 10%) e ao grupo controle
(Figura 1).

125 —
—_
= 100
o
L)
9]
L 75 4
9?’) b
[}
g 50 — c
- a
g —
= 25
0 T T T T T
Controle 1.25% 2.5% 5% 10%
Dose (%)

Legenda: a=p<0,001 em relagéo ao controle; p<0,01 em relagédo a 1,25%;
p<0,05 em relagdo a 10%; p>0,05 em relagdo a 5%, b=p<0,001 em relagdo
ao controle; p>0,05 em relagdo a 10%, c=p<0,001 em relagdo ao controle;
p>0,05 em relagdo a 10%. Analise estatistica utilizando Anova, seguida do
teste de comparagdo multipla Bonferroni.

Figura 1 - Efeito das diferentes concentracdes do infuso da
C.recutita na reducdo de flebite em pacientes submetidos

a quimioterapia intravenosa periférica

Otempoderegressaodoeritemanaamostraestudada
variou entre 19 e 120h para diferentes concentragdes
de doses empregadas. O grupo, no qual foi aplicada a
compressa com concentragao de 2,5%, apresentou os
menores tempos de regressdo: 19 e 24 horas (Tabela
3). A curva dose-resposta (Figura 2) evidencia que o
tempo médio de regressdo da flebite foi menor para o
grupo com concentragdo 2,5% (média=29,2h, desvio
padrdo=8,98), seguido do grupo com concentracao de
5% (média=38,8h, desvio padrdo=17,47), e maior para
0s grupos com concentragdo de 1,25% (média=57,8h,
desvio padrdo=11,10) e 10% (média=49,4h, desvio
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padrdo=4,67). O grupo controle apresentou tempo
médio de 110,4h e desvio padrdo de 13,15.

Tabela 3 - Tempo de regressao, em horas, da flebite,
segundo os grupos de dose do infuso dos capitulos florais
da C.recutita utilizada

Dose (%) Tempo de regressao (horas)

0 96 96 120 120 120
1,25 48 48 54 67 72
2,5 19 24 30 30 43

5 30 30 43 43 48

10 43 48 48 48 54
60 Curva dose-resposta
56
52

. 48
i;» 44 |
:g 40 -
$ 36
g 324
o 28-
2 24
g 20+
2 16

12

8 -

4

0 T T T T T T T T T T

Dose (%)
Figura 2 - Curva dose-resposta, segundo a média dos

tempos de regressdo, em horas, e as concentragdes
de 1,25, 2,5, 5 e 10%, respectivamente, do infuso dos
capitulos florais da C.recutita, obtida por meio de Anova
com poés-teste de Bonferroni

Quanto a ocorréncia de toxicidade, houve relato
de prurido de intensidade moderada a severa em todo
o0 antebrago esquerdo de um dos pacientes alocados no
grupo experimental C, cuja compressa fora aplicada na
face anterior do antebraco. Pela expansdo do prurido, esse
poderia ter sido ocasionado pelo filme PVC transparente,
empregado em toda area do antebraco. O sujeito foi
encaminhado a equipe medica, medicado com anti-
histaminico, apresentou regressdo total do prurido em
duas horas e a continuidade da terapia do local deu-se
pela compressa com agua morna a 38°C, até a regressao
completa do eritema.

Em relagdo a avaliacdo de toxicidade realizada nos
sujeitos que ndo apresentavam flebite (n=4), ndo houve
manifestacdao de reacdo de hipersensibilidade, nem relato
de ardéncia, prurido ou qualquer outro sintoma relacionado
a possivel hipersensibilidade a droga.

Discussao

E fundamental que se determine o teor de flavonoides
totais quando se avalia a qualidade de uma planta,
especialmente em estudos utilizando flavonoides para
fins terapéuticos'®. Testes com cerca de 100 amostras,

oriundas de 12 variedades de camomila, cultivadas em
idénticas condicles, apresentaram teor de flavonoides
variando de 1,0 a 2,6%, sendo que outras vinte amostras,
de origens diferentes, mostraram valores entre 0,3 e 3,0%
de flavonoides totais(*®. A amostra utilizada neste estudo
apresentou 2,5%m/m de flavonoides totais, corroborando
resultados previamente encontrados. Quanto ao teor
de a-bisabolol no dleo essencial, o valor identificado
na amostra (10,9%m/m) superou o preconizado na
literatura, de acordo com a temperatura utilizada, que é
de 7%, A analise qualitativa dos principios ativos da
planta confirmou os dados disponiveis na literatura acerca
da composicdo quimica de C.recutita em que sdo descritos
terpenos (a-bisabolol, 6xido de bisabolol A e B, camazuleno
e sesquiterpenos), flavonoides (apigenina-7-glucosideo,
luteolina, quercetina), cumarinas
Cabe

terpenos, esteroides e sesquiterpenos, exercem atividade

(umbeliferona) e
esteroides®), lembrar que tais constituintes,
anti-inflamatdria, geralmente inibindo a via classica do
sistema de complemento, interferindo, por sua vez, no
metabolismo do acido araquiddnicot?).

Em relacdo a fase clinica do estudo, verifica-se,
no que se refere aos sujeitos que participaram deste
estudo, que os grupos foram comparaveis, uma vez que
os principais fatores de confusdo, tais como idade, sexo,
leucograma e patologia de base, eram semelhantes.
Dos 25 pacientes estudados, identificou-se que aqueles
pertencentes ao grupo A (dose 1,25%) obtiveram maior
tempo de regressdo do processo inflamatdrio (variagdo:
48-72h), enquanto aqueles alocados nos grupos B e C
obtiveram menor tempo de regressao (variagao: 19-48h).
O grupo D apresentou maior tempo de regressao que os
grupos B e C, porque, apesar de sua dosagem ser maior
- 40 g de capitulos florais de C.recutita - a quantidade
de solvente ndo permitia o umedecimento completo da
compressa. No entanto, ndo houve necessidade de ajustar
a quantidade de solvente, porquanto as doses inferiores ja
haviam demonstrado excelente efeito quanto ao tempo de
regressao do processo inflamatorio.

Outros estudos clinicos confirmaram o efeito anti-
inflamatorio da C.recutita em radiodermatites, por meio da
utilizacdo de extrato de camomila na forma farmacéutica
de pomada (Kamilosan®)®, em mucosite, por meio de
solugao oral (Kamilosan® Solugdo Oral)*®, em dermatite
de contato e eczema, por meio de extrato etandlico°-
21, havendo, inclusive, resultados de eficacia superior
quando comparado a anti-inflamatoérios esteroidais e ndo
esteroidais®!). Pesquisadores®? avaliaram a eficacia do
infuso de plantas medicinais (camomila, salvia e caléndula),
para aplicagdo topica, no tratamento da sindrome de maos
e pés, oriunda da infusdo intravenosa de capecitabina,
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quimioterapico antineoplasico, em pacientes portadores
de céncer de mama. A amostra foi composta por 11
pacientes que imergiram no infuso, diariamente, mdos e
pés. Em todos os casos houve regressdo significativa do
processo inflamatério.

Quanto a dose, a literatura preconiza, para uso externo,
em compressas, concentragdo de 3 a 10%®3-24, No entanto,
observou-se que, com a concentragao de 2,5%, o resultado
foi tdo satisfatorio quanto com a concentragdo de 5%,
obtendo-se, inclusive, em dois dos pacientes eleitos, o
menor tempo de regressdao do processo inflamatério, 19
e 24h. Ambas as concentracdes apresentaram resultados
estatisticamente significativos quando comparadas entre
si (p<0,05) e com o grupo controle (p<0,001). No entanto,
quando comparadas com as demais concentragdes
de 1,25 e 10%, a dose de 2,5% apresentou diferenga
(p<0,05),
dose de 5% ndo apresentou diferenca estatisticamente

estatisticamente significante enquanto a
significante com as demais doses.

Por isso, optou-se por eleger, como dose padrdo para
este estudo, o infuso dos capitulos florais de C.recutita na
concentracao de 2,5% (10g/400 mL), embora a literatura
preconize que, para utilizadas

compressas, sejam

concentragdes entre 3 e 10%. Sugere-se que essa
pequena diferencga, de -0,5%, entre o resultado obtido na
curva dose-resposta e a concentracao preconizada pela
literatura (minima de 3%) pode ser atribuida a excelente
qualidade da amostra testada, de procedéncia brasileira.
Além disso, vale ressaltar que a propria literatura
apresenta diversas variagdes em termos de definicdes de
quantidades, inclusive em relagdo a unidades de medidas.
A Farmacopeia Americana, por exemplo, indica para uso
externo a utilizacdo de duas colheres de sobremesa, o que
equivale, aproximadamente, a 6g de capitulos florais seco
da C.recutita em 250mL de agua®®, ou seja, 2,4% que
é basicamente a mesma dose padrdo que foi encontrada
nessa fase da pesquisa. Ressalta, igualmente, que as
concentragdes de 3 a 10% sao indicadas para manipulagao
de pomadas e géis.

E ainda importante destacar que, ao se utilizar menor
quantidade de gramas dos capitulos florais, com melhores
resultados em termos de tempo para a regressao da
flebite,

beneficio melhor e, portanto, com mais vantagem para o

consequentemente é gerada relagdao custo/
consumidor, pela evidente economia do recurso principal.

Ressalta-se, ainda, que houve relato de prurido
em um dos pacientes alocados no grupo experimental
C, cuja concentracdo do infuso era de 5%. A reacao de
hipersensibilidade relatada — prurido — ocorreu em todo o
antebrago esquerdo do sujeito participante da pesquisa,
que a classificou como de moderada a intensa quando
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questionado pela pesquisadora quanto a intensidade do
prurido, embora a compressa tenha sido aplicada apenas
na face anterior do terco médio do antebrago esquerdo.
Quanto a esse episddio, embora bastante raras as reagées
alérgicas a C.recutita, essas podem acontecer, tanto
que um dos critérios de exclusdo prévio da pesquisa foi
exatamente resposta afirmativa do paciente a alguma
reacdo adversa a camomila, ou a qualquer planta da
familia Asteraceae ou Compositae.

Importante elucidar que os locais nos quais foram
aplicadas as compressas, tanto nos grupos experimentais
quanto no grupo de controle de toxicidade, continuaram
a ser avaliados, adicionalmente, por mais dois dias apos
a aplicagdo, para a investigagao de sinais e sintomas de
toxicidade tardios, o que ndo se verificou em nenhum dos
outros sujeitos que aceitaram participar da pesquisa. Quanto
ao caso de prurido apresentado em um dos sujeitos da
amostra, houve a regressao do sintoma em 72 horas, sem

necessidade de qualquer intervengdo medicamentosa.
Conclusao

A padronizacdo de matérias-primas vegetais, desde a
selecdo da espécie, semeadura, cultivo, colheita, secagem,
armazenamento e avaliacdo da qualidade é de fundamental
importancia principalmente se sua utilizagdo possui
finalidade terapéutica, como foi o caso desta pesquisa.

Por meio dos resultados obtidos, foi possivel inferir,
considerando um o de 5%, que o infuso da C.recutita
apresenta toxicidade minima ou quase nula em relagdo a
aplicacdo topica. Ressalta-se, ainda, que o presente
estudo demonstrou que a concentragao de 2,5%, para o
infuso dos capitulos florais da C.recutita, quando aplicada
com finalidade anti-inflamatoéria para flebites decorrentes de
infusdo intravenosa periférica de quimioterapia, é tdo eficaz
quanto a concentragdo sugerida pela literatura, 3 a 10%.

Esta pesquisa contribui para a inovagdo da pratica
clinica em enfermagem, uma vez que sugere alternativa
para o tratamento de flebites decorrentes de infusdo
intravenosa periférica de quimioterapia antineoplasica.
Ademais, fornece subsidios teoricos para o percurso
metodoldgico a ser adotado, quando se almeja a utilizagdo

clinica de fitoterapicos.
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