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RESUMO

Objetivos: Avaliar os efeitos do cha (infusdo) de orégano sobre o perfil bioquimico e peso corporal de ratos Wistar.

Métodos: Foram utilizados para o experimento 20 ratos Wistar machos divididos em dois grupos de 10 animais em
cada: um grupo tratado, que durante 30 dias recebeu como unica ingesta hidrica uma infusdo de folhas de orégano
(cha de orégano), e um grupo controle, que durante o mesmo periodo recebeu dgua pura. Todos os animais tiveram
livre acesso ao mesmo tipo de ragdo e o liquido (dgua ou cha de orégano) foi ofertado ad /ibitum. Foram realizadas
pesagens semanais, registrando os pesos corporais dos animais no 12, 82, 152, 232 e 302 dias. No 302 dia do experimento
os animais foram anestesiados e sacrificados com pentobarbital sédico. Foram coletadas amostras de sangue a fim
de determinar colesterol total, HDL-colesterol, triglicerideos, glicemia, proteina C reativa, creatinina, aspartato
aminotransferase e alanina aminotransferase.

Resultados: Os animais que receberam o cha de orégano tiveram uma glicemia menor (135,20+22,09) quando
comparados ao grupo controle (152,00+16,51) (p<0,05). Nao foram encontradas diferencas significativas entre os dois
grupos nos niveis de colesterol total, triglicerideos e HDL-colesterol, nem no ganho de peso médio ou no percentual
de ganho de peso.

Conclusdes: O estudo dos efeitos do chd de orégano em ratos sugere que essa planta pode ter efeitos benéficos
na manutencdo da glicemia. Propde-se que mais estudos clinicos sejam realizados com diferentes concentragdes e
periodos de tempo.
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ABSTRACT

Aims: To evaluate the effects of oregano tea (infusion) on biochemical profile and body weight of Wistar rats.

Methods: Twenty male Wistar rats were divided into two groups of 10 animals each: a treated group, which for 30
days received an infusion of oregano (oregano tea) as the only fluid intake, and a control group, which during the same
period received pure water. All animals had free access to the same kind of chow and the liquid (water or oregano tea)
was offered ad libitum. The rats were weighed weekly, and their body weights were recorded at 1+, 8", 15", 23, and
30" days. On day 30, the animals were anesthetized and euthanized with sodium pentobarbital. Blood samples were
collected in order to determine total cholesterol, HDL-cholesterol, triglycerides, blood glucose, C-reactive protein,
creatinine, aspartate aminotransferase and alanine aminotransferase.

Results: The animals that received the infusion of oregano had a lower blood glucose (135.20+22.09) when compared
to the control group (152.00+£16.51) (»p<0.05). There were no significant changes in total cholesterol, triglyceride and
HDL-cholesterol or in weight gain and the rate of weight gain.

Conclusions: The study of the effects of oregano tea in rats suggests that this plant might have beneficial effects on
blood glucose control. It is proposed that further clinical studies are carried out with different concentrations and
time periods.

KEY WORDS: ORIGANUM VULGARE; OREGANO PLANT; BLOOD GLUCOSE; RATS; MODELS, ANIMAL.

Recebido em 15/07/12. Aceito em 12/10/12.

Enderego para correspondéncia/Corresponding Author:
DANIEL PEREIRA COQUEIRO

CEMA — Centro de Experimenta¢do em Modelos Animais
Av. Higino Muzzi Filho, 1001 — Cidade Universitaria

CEP 17525-902, Marilia, SP, Brasil

Telefone: (14) 2105-4063

E-mail: danicoq@hotmail.com

Scientia Medica (Porto Alegre) 2012; volume 22, ndmero 4, p. 191-196



Coqueiro DP et al. — Efeitos do cha de orégano (Origanum vulgare) ...

INTRODUCAO

Nas trés ultimas décadas, especialmente nos paises
desenvolvidos da Europa e América, os cientistas tém
mostrado crescente interesse na pesquisa de plantas.!
Estima-se que cerca de 60% da populagdo mundial
faca uso do tratamento com ervas e produtos naturais.’
Muitas espécies de plantas, aromaticas ou nao, tém
sido testadas principalmente devido a sua atividade
antioxidante.!3*

As propriedades antioxidantes de uma variedade
de plantas sdo atribuidas principalmente a presenca
de grandes quantidades de compostos fendlicos.
As especiarias tém um alto teor de polifenodis, de
modo que, presumivelmente, t€ém propriedades anti-
oxidantes.” McKay e Blumberg, em sua revisdo,
destacaram evidéncias da acdo direta de substancias
fenodlicas presentes em chas de especiarias na saude
humana, atuando principalmente em doengas cronicas.

O género Origanum é composto por muitas espécies,
subespécies e plantas hibridas atualmente reconhecidas.
Duas das espécies mais conhecidas sdo a manjerona
(Origanum majorana) e o orégano (Origanum vulgare
L.). O género pertence a familia Lamiaceae, conhecida
por possuir propriedades terapéuticas (diaforética,
carminativa, antiespasmodica, antisséptica, tonica)
e utilizada pela medicina tradicional de muitos
paises. O orégano tem sido amplamente utilizado nas
industrias agricolas, farmacéuticas e de cosméticos.
E muito conhecido como erva culiniria e muito
utilizado como substancia aromatizante em produtos
alimentares, bebidas alcodlicas e em perfumaria, por
possuir fragrancia picante. A dieta mediterranea, por
exemplo, particularmente rica em especiarias, utiliza
entre outras o orégano. Acredita-se que essa planta
tenha ainda outras propriedades terapéuticas, como
acdo antimicrobiana e estrogénica, sendo usada no
combate a infecgdes virais e até mesmo cancer. E
também utilizada na lavoura, no combate a insetos.>!°

Embora a composi¢ao quimica dependa da espécie,
do clima, da altitude e do tempo em que a planta ¢
colhida, todas as espécies do género Origanum sao ricas
em varios compostos fenolicos, lipidios e acidos graxos,
flavonoides e antocianinas.!" Seus componentes mais
importantes sdo limoneno, beta-cariofileno, p-cimeno,
linalol e alfa-pineno.'? Especialmente na espécie
Origanum vulgare foram encontrados acido o-cumarico,
acido ferulico, acido cafeico, acido p-hidroxibenzobico,
acido vanilico e acido rosmarinico."® O cha de orégano
¢ bastante popular na Turquia no combate a distarbios
gastrointestinais e na redugao dos niveis de colesterol e
glicose no sangue.'* Diante do vasto beneficio que essa
erva ja apresenta, este estudo teve como objetivo avaliar
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os efeitos da administragdo de orégano, na forma de
infusdo, sobre o perfil bioquimico e o peso corporal de
ratos machos Wistar.

METODOS
Amostra

Foram utilizados 20 ratos machos Wistar (Rattus
norvegicus) adultos obtidos no biotério do Centro de
Experimentagdo em Modelos Animais (CEMA) da
Universidade de Marilia (UNIMAR), em Marilia,
estado de Sdo Paulo. Os animais foram mantidos em
caixas coletivas de polietileno com no maximo cinco
animais por caixa, sob condi¢cdes de temperatura de
22+2°C, umidade relativa 55% e fotoperiodo (ciclo
claro/escuro 12/12) controladas. Todos os animais tive-
ram livre acesso a liquido (agua ou infusdo de orégano)
e ragdo padrdo peletizada da marca NUVILAB®
(Colombo, PR).

Os procedimentos adotados seguiram os principios
de manuseio e cuidado com animais de laboratorio pre-
conizados pelo COBEA (Colégio Brasileiro de Experi-
mentacdo Animal) e o estudo foi realizado apos apro-
vagdo pelo Comité de Etica e Pesquisa da UNIMAR.

Procedimentos Experimentais

Os animais foram divididos aleatoriamente em dois
grupos experimentais: Grupo 1 (GC, n=10) controle,
que recebeu agua; e Grupo 2 (GO, n=10) tratado, que
recebeu infusdo (chd) de orégano. Nos dois grupos o
liquido foi ofertado ad libitum por um periodo de 30
dias. O consumo alimentar e de liquidos (dgua ou cha
de orégano) foram mensurados a cada dois dias pela
diferenca entre a quantidade ofertada e a quantidade
restante. O peso dos animais € o consumo de ragao
foram mensurados com uma balanca digital da marca
Filizola® (Sao Paulo, SP) e os liquidos foram medidos
utilizando-se uma proveta.

Preparo do cha de orégano

As folhas de orégano foram obtidas em farmacia de
manipulacdo, sendo identificadas pelos pesquisadores
como efetivamente da espécie Origanum vulgare.
Para o preparo do cha foi feita uma infusdo de 5g de
folhas secas de orégano por litro de agua fervente,
mantida abafada até esfriar, sendo apo6s coada. O cha
era preparado a cada dois dias, no proprio laboratorio,
armazenado em local refrigerado e oferecido em
temperatura ambiente. A concentracdo escolhida
ndo seguiu nenhuma referéncia anterior. O cha foi
preparado como usualmente ¢ consumido por pessoas.



Coleta de sangue e determinaciao do
perfil bioquimico

Ao final do periodo experimental (30 dias),
os animais foram anestesiados e sacrificados com
pentobarbital sodico (200mg/kg) via intraperitonial.
Amostras de sangue foram coletadas por pun¢do da
veia cava inferior com auxilio de material cirurgico,
agulha e seringa, para dosagem de colesterol total,
colesterol ligado a lipoproteina de alta densidade
(HDL-colesterol), triglicerideos, glicose, proteina C
reativa, creatinina, aspartato aminotransferase (AST)
e alanina aminotransferase (ALT). A creatinina foi o
método escolhido para avaliagdo da funcéo renal por ser
de baixo custo e um método consagrado na literatura.

Os animais ndo foram submetidos a jejum antes da
coleta de sangue. As dosagens foram realizadas por
metddo automatizado e seguiram os padrdes normati-
zados no laboratério de analises clinicas do Hospital
Universitario da UNIMAR (Laboratorio Sdo Francisco).

Analise estatistica

Todos os dados foram expressos como média =+
desvio padrio. A analise foi realizada inicialmente pelo
teste de normalidade Kolmogorov-Smirnov seguido
do teste ¢ ndo pareado para as varidveis com distri-
buicdo normal (segundo o teste de normalidade
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Kolmogorov-Smirnov) ou do teste U de Man-Whitney
quando ndo apresentaram normalidade. Os resultados
foram analisados utilizado o software In STAT 3 e o
nivel de significancia adotado foi de 5%.

RESULTADOS

Na Tabela 1 observa-se que os animais dos dois
grupos iniciaram o experimento com peso corporal
médio semelhante. Ao final do estudo néo foi observada
diferenca significativa quanto ao ganho de peso médio
entre os grupos. O consumo médio de racdo durante
todo experimento ndo diferiu entre os grupos. No
entanto, os animais que receberam cha de orégano
tiveram menor consumo médio de liquidos.

Os animais que receberam cha de orégano apre-
sentaram niveis significativamente menores de glice-
mia (135,20+£22,09) em relagdo ao grupo controle
(152,00+16,51) que recebeu apenas agua. Com relagao
ao perfil lipidico, a Tabela 2 mostra que o uso do cha de
orégano ndo modificou os niveis de colesterol total, trigli-
cerideos e HDL-colesterol. Nao houve diferenga signi-
ficativa nos marcadores de fun¢ao hepatica (AST e ALT).
O marcador de inflamagao (proteina C reativa) também
ndo apresentou diferenga significativa entre os grupos.
Os valores médios de creatinina plasmatica mostra-
ram-se elevados no grupo experimental (Tabela 2).

Tabela 1. Peso inicial e final, porcentagem de ganho de peso, consumo de ragéo e
liquidos durante o periodo de 30 dias do experimento, em 20 ratos Wistar machos,
sendo 10 do grupo controle e 10 do grupo de estudo (Grupo Orégano).

Grupo Controle

Grupo Orégano*

Varidveis (Médiazdesvio padrao) p-valor!
Peso inicial (g) 343,754+40,54 380,40+57,85 0,1182
Peso final (g) 420,35+31,53 445,70+50,16 0,1928
Ganho de peso (%) 23,96+11,51 26,17+9,42 0,6436
Consumo de ragio (g) 1428,50+£119,53 1488,5+141,49 0,3194
Consumo de liquido (ml) 2645,00+491,68 2228,6+204,38 0,0236¢

* Grupo que recebeu cha de orégano em lugar de dgua durante os 30 dias do experimento; " Teste ¢; ¥ Diferenga significativa.

Tabela 2. Parametros bioquimicos apos 30 dias de administagdo de cha de orégano
(Grupo Orégano), em comparagdo com o grupo controle (10 ratos Wistar machos

em cada grupo).

il Grupo Controle Grupo Orégano

Variaveis (mg/dL) P (Médiadesvio pa df‘)ﬁo) g p-valor*®
Colesterol total 61,30+7,98 61,80+11,20 0,9098
Triglicerideos 56,30+9,92 67,50+18,79 0,1129
HDL-colesterol 24,90+2,88 24,30+2,49 0,6250
Glicemia 152,00+16,51 135,20+22,09 0,0413%
Aspartato aminotransferase (U/L) 145,004+34,59 157,10+30,47 0,4174
Alanina aminotransferase (U/L) 66,30+32,36 67,50+18,79 0,9204
Proteina C reativa (mg/dL) 0,96+0,43 0,68+0,21 0,0847
Creatinina 0,52+0,078 0,65+0,084 0,0023%

* Teste U de Man-Whitney; T Colesterol ligado  lipoproteina de alta densidade; ! Diferenca significativa.
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DISCUSSAO

Os dados deste estudo mostram que nao houve
interferéncia do cha de orégano no ganho médio de
peso dos animais, porcentagem de ganho de peso e
consumo alimentar. Em relag@o ao consumo de liquidos
os animais tratados tiveram menor consumo. Este
resultado pode estar relacionado a pouca palatabilidade
que o cha do orégano apresenta. Os niveis de glicemia
foram menores nos animais que receberam o cha de
orégano. Lemhadri et al.’> demonstraram o efeito
hipoglicemiante do extrato aquoso de orégano em
ratos diabéticos induzidos por estreptozitocina. Esses
autores sugerem que o efeito hipoglicemiante da
planta aconte¢a independentemente da secrecdo de
insulina, pois nenhum efeito sobre as concentragdes
basais de insulina plasmatica foi observado.'” Nesse
mesmo estudo ndo foram observadas alteracdes nos
valores de glicemia dos animais ndo diabéticos que
receberam o extrato aquoso de orégano. Talpur et al.'®
também observaram diminui¢cdo da glicemia em
ratos obesos apos quatro semanas de utilizagdo de
uma combinacdo de 6leos essenciais que tinha como
um de seus constituintes o orégano. Os dados desse
estudo sugerem um possivel aumento da sensibilidade
a insulina tanto nos animais obesos quanto nos animais
espontaneamente hipertensos com administracao da
combinagdo de 6leos essenciais.'®

A atividade anti-hiperglicemiante que tem sido
encontrada em algumas plantas medicinais pode
acontecer devido a inibicdo da produgdo hepatica de
glicose ou do estimulo a utilizagdo da glicose pelos
tecidos periféricos, especialmente o muscular e o
adiposo.!” Varios compostos naturais oriundos dessas
plantas podem agir isoladamente ou sinergicamente na
diminui¢do dos valores de glicemia.!” Essa atividade
hipoglicemiante do extrato aquoso de orégano tem sido
bastante relatada, mas o mecanismo proposto difere.
Estudos in vitro identificaram agéo inibitoria do extrato
de orégano sobre a enzima alfa-amilase pancreatica
(responsavel pela degradagdo do amido em glicose).
Esses achados sugerem o extrato de orégano como
potencial alimento funcional no controle do diabetes
mellitus tipo I1.'* Em outro estudo foi identificado forte
acdo inibitoria de flavonodides sobre a enzima alfa-
glicosidase. A inibi¢ao dessa enzima provoca redugao
da taxa de absor¢do de glicose através da digestao de
carboidratos pelo intestino, prolongando o tempo de
digestdo e suprimindo a hiperglicemia p6s-prandial e
a hiperinsulinemia.” Young-In et al.?* demonstraram
que os principais componentes fenodlicos das ervas da
familia Lamiaceae (acido rosmarinico, acido cafeico,
acido protocatecuico, resveratrol, catequina, catecol,
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acido cumarico e quercetina) apresentaram forte
atividade inibitéria da alfa-glicosidase. Os autores
concluiram que o orégano foi a erva que apresentou
a maior atividade inibitéria da alfa-glicosidase
(93,7%), e nenhum efeito foi encontrado sobre a
atividade da alfa-amilase.”” Esses achados podem
ser potencialmente usados como terapia eficaz no
controle da hiperglicemia poés-prandial com menos
efeitos colaterais. Mueller et al.?! apontam o extrato de
orégano como um suposto candidato para o tratamento
de varios aspectos da sindrome metabolica. Esses
pesquisadores descobriram que diferentes extratos de
orégano possuem capacidade de ligar-se aos receptores
ativados por proliferadores de peroxissoma (PPARY).
Os PPARs sao fatores de transcricdo pertencentes
a familia de receptores nucleares que regulam a
homeostase da glicose, metabolismo de lipideos e
inflamag@0.> A ativacdo do PPARy pode diminuir a
progressdo da aterosclerose e aumentar a sensibilidade
a insulina, proporcionando uma opg¢ao terapéutica para
o tratamento de diversas enfermidades.???

O consumo do cha de orégano ndo apresentou
efeitos sobre as concentragdes de lipidios do plasma
(colesterol total, triglicerideos, HLD-colesterol).
Corroborando com os nossos achados, Talpur et al.!®
verificaram que o uso de uma mistura de 6leos essen-
ciais contendo orégano ndo se mostrou eficiente na
diminui¢do dos valores de colesterol e triglicerideos
em quatro semanas quando comparados com o grupo
controle. A auséncia de alteragdes nesses parametros
também foi relatada por Nurmi et al.,>* em estudo com
seres humanos suplementados durante quatro semanas
com dosagem baixa e alta de extrato de orégano (300 mg
e 600 mg respectivamente) adicionados a 375 ml de
suco. Entretanto, o uso do extrato aquoso destilado de
orégano por trés meses ocasionou aumento significativo
no HDL-colesterol e diminuicdo significativa nos niveis
de colesterol ligado a lipoproteina de baixa densidade
(LDL-colesterol) em pacientes com hiperlipidemia
leve.? E possivel que no presente estudo ndo se tenham
observado alteragdes no perfil lipidico em virtude do
menor tempo de tratamento.

Embora os valores referentes aos niveis de pro-
teina C reativa nao tenham apresentado modificagoes
significativas, outros estudos que utilizaram extratos
de plantas tem reportado valores significativamente
menores desse marcador em modelos animais mantidos
com dietas hipercolesterolémicas®* e em seres humanos
com quadros de hiperlipidemia leve® ¢ diabetes.?” E
importante ressaltar que a proteina C reativa ¢ um fator
de risco cardiovascular independente, ligado a eventos
inflamatérios e tromboticos da artéria e a doengas
cardiovasculares.?®?



Em nosso estudo, a auséncia de efeitos significativos
sobre os niveis sanguineos de AST e ALT demonstram
que o cha de orégano nao tem efeitos toxicos sobre
a funcdo hepatica, na concentragdo utilizada. Houve,
porém, valores aumentados de creatinina nos animais
que receberam o cha de orégano. Esse resultado nao
¢ comum aos estudos que administram orégano ou
plantas com compostos quimicos semelhantes em sua
constituigdo.!'*?*3%3! Nenhuma alteragao nos valores de
creatinina foi demonstrada em ensaios clinicos que
utilizaram Salvia officinalis L. e Salvia hispanica.’**
Segundo Trabelsi et al.,>* valores elevados de creatinina
sérica podem ser atribuidos a desidratacdo. Pode-se
supor que no nosso estudo o menor consumo de liquidos
pelo grupo experimental tenha gerado um quadro de
hipoidratacdo e provocado aumento da creatinina.

Uma possivel limitagdo deste estudo foi ndo ter uti-
lizado, assim como foi feito em outros estudos, mode-
los animais de diabetes, dislipidemias ou obesidade. A
glicemia elevada que foi encontrada poderia ser atribui-
da a falta de jejum no momento da coleta do sangue
para as dosagens. Entretanto, como todos os animais
foram mantidos da mesma forma, tanto os casos como
os controles, este fato ndo explica a diferenca observada.
Supde-se, portanto, que o efeito hipoglicemiante seja real
e que o uso da planta possa prevenir o desenvolvimento
de hiperglicemia também em diabéticos.

Nao ¢ possivel, por enquanto, fazer uma estimativa
da quantidade que deveria ser utilizada em seres
humanos. O uso de animais de laboratério indicou
que o cha de orégano preparado da forma descrita
produziu efeitos na glicemia, mas para seres humanos
as quantidades precisardo ser avaliadas cautelosamente
em ensaios clinicos.

Em conclusdo, o consumo de chd de orégano
apresentou efeito na diminuicdo da glicemia, podendo
ser considerado como uma possivel alternativa para uso
em diabéticos. No entanto, sdo necessarios mais estudos
para que sejam avaliadas as concentragdes e o tempo
de administracdo necessarios para que ocorram efeitos
benéficos ndo acompanhados de efeitos colaterais.
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