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Estudos anteriores de nosso grupo demonstraram a ocorréncia de alcamidas em extratos das
raizes de Achillea millefolium. Estruturalmente, as alcamidas s3o muito semelhantes a
anandamida, agonista endogeno dos receptores canabinoides CB1 e CB2. A literatura mostra
o envolvimento desses receptores em processos dolorosos, o que desperta nosso interesse em
avaliar as possiveis interacdes das alcamidas dessa espécie com o Sistema Endonacabonoide
em modelos comportamentais de dor. O objetivo do trabalho foi avaliar a atividade
antinociceptiva da particio em hexano das raizes de A. millefolium em modelo animal e
analisar os parametros fisico-quimicos para a biodisponilidade oral das alcamidas. A parti¢do
em hexano obtida do extrato hidroalcoolico foi conduzida a analise por CLAE-ESI/EM, com
ionizagdo em modo positivo. As alcamidas identificadas foram analisadas na plataforma
online SwissADME para a previsao in silico dos parametros Log P, Log S, absorcao pelo trato
gastrointestinal, permeabilidade pela barreira hematoencefalica e violagdo as regras de
Lipinski. A atividade antinociceptiva da particdo em hexano, na dose de 100 mg/kg, foi
avaliada pelo estimulo quimico doloroso através da inje¢ao subplantar de formalina a 2,5%
em camundongos. Quanto ao perfil quimico da particdo em hexano, foram identificadas
alcamidas acetilénicas e olefinicas, derivadas de isobutilamida e piperidamida, como por
exemplo, a pelitorina. Com relagao a avaliacao in silico, todas as alcamidas apresentaram Log
P acima de 3, boa solubilidade em agua, alta absorcdo pelo trato gastrointestinal, capacidade
de permear a barreira hematoencafalica e ndo violam as regras de Lipinski, o que denota o
potencial desses compostos serem bem biodisponiveis por via oral, sugerindo a possibilidade
de incorporagdo do extrato em formulagdes para uso oral. Na fase neurogénica do ensaio de
formalina, houve uma redug¢do do tempo de lambida de 33,45%. Entretanto, quando
comparado ao grupo controle sem tratamento, nao houve diferenga estatisticamente
significativa. Nossos estudos anteriores de ancoragem molecular revelaram que as alcamidas
de A. millefolium apresentam grande afinidade pelos receptores CB1 e CB2, o que justifica a
realizacdo de outros ensaios in vivo em modelos de dor e utilizacdo de doses maiores do
extrato.
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