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RESUMO

A Aroeira-do-sertdo (Myracrodruon urundeuva Fr. All.)é uma arvore da familia
Anacardiaceae de ocorréncia natural em grande parte do Brasil, sendo nativa das regides da
caatinga, cerrado e mata atlantica brasileira. O uso de formulagdes preparadas a partir do
extrato de aroeira sdo tradicionalmente utilizadas no tratamento de feridas, inflamacGes
relacionadas a doencas ginecoldgicas e ao aparelho urinario, doencas do aparelho respiratério,
diarreia, problemas intestinais e ulcerativos. Na Farméacia Escola da Universidade Federal do
Ceara sdo produzidos Extrato fluido (EFAS-100%) e Elixir de Aroeira-do-Sertdo (EAS-7%).
Esses produtos sdo destinados ao tratamento de inflamacdes, gastrite, Ulceras e como auxiliar
na cicatrizacao. As aplicacGes fitoterapicas das formulacdes de Aroeira-do-Sertdo se dao pela
riqueza de taninos presentes em sua composi¢do. Diante disso, objetivou-se nesse trabalho
quantificar os teores de polifendis totais (PT) e taninos totais (TT) de amostras contendo um
lote de entrecasca, trés lotes de EFAS-100% e trés lotes de EAS-7% que foram cedidas pela
Farmacia Escola UFC. Para a quantificagdo dos teores de polifendis e taninos totais nas
amostras foi empregado método Folin-Denis que utiliza espectrofotometria no visivel, no
comprimento de onda 728nm, e para precipitacio da fracdo tanica utilizou-se
polivinilpirrolidona. Para as amostras preparadas a partir do decocto da entrecasca obtiveram-
se valores médios de PT de 10,86% e TT de 5,22%. Dois lotes de EAS-7% obtidos a partir do
mesmo lote de EFAS-100% apresentaram teores médios de PT de 7,49% a 7,88% e de TT de
6,11% a 8,17%.0s teores de PT e TT dos EFAS-100%, que possuem origem em diferentes
lotes de entrecasca, apresentaram variacdo media de 9,20% a 11,78% para polifendis e de
3,82% a 4,27% para taninos. A metodologia empregada neste estudo demonstrou ser capaz
quantificar os teores de PT e TT das entrecascas, EFAS-100%, EAS-7%, bem como

apresentou concentracdes dos marcadores bioativos similares as amostras de referéncia.

Palavras chave: Myracrodruon urundeuva; taninos; polifendis; Folin-Denis.




ABSTRACT

Aroeira-do-sertdo (Myracrodruon urundeuva Fr. All.) is a tree of the Anacardiaceae family
that occurs naturally in much of Brazil, being native to the caatinga, cerrado and Brazilian
Atlantic forest regions. The use of formulations prepared from aroeira extract are traditionally
used in the treatment of wounds, inflammation related to gynecological and urinary tract
diseases, respiratory diseases, diarrhea, intestinal and ulcerative problems. At the Pharmacy
School of the Federal University of Ceard, Fluid Extract (EFAS-100%) and Aroeira-do-Sertdo
Elixir (EAS-7%) are produced. These products are intended for the treatment of
inflammation, gastritis, ulcers and as an aid in healing. The phytotherapic applications of
Aroeira-do-Sertdo formulations are due to the richness of tannins present in its composition.
Therefore, the objective of this work was to quantify the contents of total polyphenols (PT)
and total tannins (TT) of samples containing one batch of bark, three batches of EFAS-100%
and three batches of EAS-7% that were provided by the UFC School Pharmacy. To quantify
the levels of polyphenols and total tannins in the samples, the Folin-Denis method was used,
which uses visible spectrophotometry, at a wavelength of 728nm, and for the precipitation of
the tannic fraction, polyvinylpyrrolidone was used. For the samples prepared from the bark
decoction, mean values of PT of 10.86% and TT of 5.22% were obtained. Two batches of
EAS-7% obtained from the same batch of EFAS-100% showed average levels of PT from
7.49% to 7.88% and TT from 6.11% to 8.17%. The PT and TT contents of EFAS-100%,
which come from different batches of bark, presented an average variation of 9.20% to
11.78% for polyphenols and from 3.82% to 4.27% for tannins. The methodology used in this
study proved to be able to quantify the PT and TT contents of the bark, EFAS-100%, EAS-
7%, as well as presenting concentrations of bioactive markers similar to the reference

samples.

Keywords: Myracrodruon urundeuva; tannins; polyphenols; Folin-Denis.
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1. INTRODUCAO

A Aroeira-do-sertdo, da espécie Myracrodruon urundeuva Fr. All, é uma arvore
da familia Anacardiaceae de ocorréncia natural nos estados do Nordeste, Centro-Oeste e
Sudeste. E uma espécie arborea nativa das regides da caatinga, cerrado e mata atlantica
brasileira e possui diversos nomes populares que variam de acordo com a regido, entre eles:
aroeira, aroeira-legitima, urundelva, aroeira-do-campo, aroeira-preta, aroeira-da-serra
(CORADIN, CAMILO e PAREYM, 2018).

O uso de formulagBGes preparadas a partir do extrato de aroeira ja estd bem
consolidado na medicina popular (CARTAXO, SOUZA E ALBUQUERQUE, 2010), sendo
bastante empregadas no tratamento de inflamagdes de garganta, pele, enfermidades genitais e
urinarias, gastrite, Ulceras e regulacéo do ciclo menstrual (CORADIN,CAMILO e PAREYM,
2018). Apoiado nisso, existem diversos estudos que confirmam as propriedades
antimicrobianas (FERREIRA, 2021), analgésicas, anti-inflamatdrias (VIANA et al., 1997),
gastroprotetoras, antidiabéticas (MOREIRA et al., 2018) e cicatrizantes da Aroeira-do-Sertéo.
Algumas dessas propriedades sdo devido a presenca de compostos fendlicos que possuem
atividade antioxidante, entre eles os taninos (COSTA, 2011), que sdo encontrados
principalmente na entrecasca da aroeira.

Os compostos fendlicos sdo derivados do metabolismo secundério das plantas e
atuam na defesa contra herbivoros e patdgenos, além de contribuir como atrativo de
polinizadores. Em relacéo a estrutura quimica, compostos fendlicos possuem pelo menos um
anel aromatico ligado a um ou mais grupos hidroxila (CARVALHO; GOSMANN;
SCHENKEL, 2007)

Os taninos representam uma das principais classes dos compostos fendlicos,
sendo estes solUveis em agua, além de possuirem elevado peso molecular (entre 500 e 3000
Dalton). Classificam-se, quanto a sua estrutura, em hidrolisaveis e condensados. Os taninos
hidrolisaveis sdo esteres de glicose (ou compostos semelhantes) e acidos fendlicos e
subdividem-se em taninos galicos e taninos elagicos. Podem ser hidrolisados por acidos ou
enzimas. Os taninos condensados sdo formados por unidades de flavonoides condensadas que
podem variar de duas a cinquenta unidades, ndo sendo suscetiveis a hidrolise (CANNAS,
1999).

Dentre as principais atividades dos taninos a literatura relata suas propriedades

antimicrobiana, antioxidante (sequestradora de radicais livres), além de se complexar com
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fons metalicos e se ligar a proteinas para formar complexos tanino-proteinas insollveis ou
soltuveis.(HASLAM, 1996; MELLO e SANTQOS, 2007).

Diante disso, alguns métodos sdo propostos para a quantificacdo dos polifendis
em diferentes matrizes, sendo 0s métodos colorimétricos os mais utilizados para esta
finalidade, destacando-se entre estes o ensaio de Folin-Denis. O reagente de Folin-Denis é um
dos mais indicados para determinacdo de polifendis totais (PT) sendo este formado pela
mistura de fosfomolibdato e fosfotungstato, que possui a capacidade de reagir com todos 0s
tipos de fendis. A capacidade de precipitar proteinas e se ligar a polimeros derivados da
povidona é utilizada como base para um dos principais métodos de determinacdo de taninos
totais (TT). O método de precipitacdo utiliza crospovidona (CsHygNO), derivado da povidona,
para precipitar a fracdo tanica do extrato, a fim de separar os fendis de origem nao tanica e
depois tratar a solugcdo com o reagente de Folin-Denis. Para a quantificacdo dos PT e TT
utiliza-se a espectrofotometria no ultravioleta-visivel. (DENIS; FOLIN, 1912; VERZA, 2006)

A Farmécia Escola é um setor ligado ao Curso de Farmacia da Universidade
Federal do Ceara que apdia 0 ensino, a pesquisa e a extenséo e oferece, entre outros servigos,
a manipulacdo de medicamentos fitoterapicos e alopaticos, sendo disponibilizados o elixir de
aroeira 7% e o Creme Vaginal a base de aroeira produzidos a partir do extrato fluido de
aroeira. Esses produtos sdo destinados ao tratamento de inflamacdes, gastrite, Ulceras,
vaginites, cervicites e como auxiliar na cicatrizacdo. As aplicacbes fitoterapicas das
formulacdes de Aroeira-do-Sertdo se dao pela rigueza de taninos presentes em sua
composicao, diante disso, faz-se necessario a quantificacdo do teor de taninos da entrecasca,
extrato fluido e elixir, a fim de garantir a qualidade dos produtos e monitorar a variacdo dos
teores.

Este trabalho teve o intuito de analisar amostras de entrecasca de aroeira, EFAS-
100% e EAS-7% com o objetivo de quantificar os teores de PT e TT, utilizando método de

Folin-Denis.
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral

Analisar dos teores de polifendis e taninos totais no extrato vegetal e formulagéo
fitoterapica de Aroeira-do-Sertdo (Myracrodruon urundeuva)

2.2 Objetivos Especificos

o Determinar o teor de PT e TT no decocto preparado a partir da entrecasca de
Aroeira-do-Sertéo;

o Determinar o teor de PT e TT no EFAS-100% produzido pela Farmacia Escola
UFC,;

e Determinar o teor de PT e TT no EAS-7% produzido pela Farmécia Escola
UFC.
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3. FUNDAMENTACAO TEORICA

3.1 Medicamentos Fitoterapicos

A histéria do homem esta intimamente ligada a relacdo que este tem com a
natureza ao seu redor. Os seres humanos se habituaram a buscar nas plantas os recursos
necessarios para sua subsisténcia, seja por necessidade de alimento, vestimentas, ferramentas,
cura de doengas, ou rituais culturais-religiosos. Evidéncias do uso das plantas como primeiro
artificio medicinal foram encontradas em registros das civilizagcbes babil6nica, egipcia,
chinesa, assiria, grega e indiana (PIRES, 1984).

O entendimento sobre a terapéutica das drogas vegetais nasceu da observagéo e
experimentacdo e foi sendo repassado de geracdo em geracdo pelos costumes tradicionais,
além de compéndios escritos. Até o séc. XVII ndo havia ainda o conhecimento exato sobre
quais compostos eram responsaveis pela resposta curativa dos fitofarmacos, apesar da
extracdo de substancias a partir de plantas j& ser praticada por Paracelso no séc. XVI
(ALMEIDA, 2011). O isolamento das primeiras substancias quimicas a partir dos extratos
vegetais data do final do séc. XVIII, e desde entdo ja foram identificadas inGmeras
substancias responsaveis pelos efeitos terapéuticos.

No Brasil, a tradicdo do uso das ervas medicinais tem origem nas praticas dos
povos originarios, além da influéncia da cultura africana e 0 conhecimento europeu sobre as
espécies vegetais bioativas (ALMEIDA, 2011). A esse misto de herangas de multiplos povos
soma-se a flora diversa do territorio brasileiro que possui um imenso potencial farmacoldgico.
Segundo o Ministério do Meio Ambiente (BRASIL, 2016) o Brasil possui a maior
biodiversidade ambiental do mundo, contando com 43.893 espécies de plantas catalogadas.

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) estima que cerca de 80% da populagédo
mundial utiliza com frequéncia plantas medicinais tradicionais na atencdo primaria a saude.
Com base nessa realidade o 6rgdo busca continuamente estimular a integracdo da medicina
tradicional aos sistemas de salde béasica (OMS, 1988). Alinhado as diretrizes da OMS, o
governo brasileiro criou, em 2006, a Politica Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos
(PNPMF) com o objetivo de garantir a populacdo brasileira acesso seguro e uso racional de
plantas medicinais e fitoterapicos (BRASIL, 2006).

Segundo a RCD n° 26 da ANVISA, “os medicamentos fitoterapicos sdo aqueles
obtidos com emprego exclusivo de matérias-primas ativas vegetais cuja seguranca e eficicia

sejam baseadas em evidéncias clinicas e que sejam caracterizados pela constancia de sua
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qualidade”. Entende-se por matéria-prima vegetal a planta medicinal, a droga vegetal ou o
derivado vegetal. A droga vegetal é aquela que contém as substancias responsaveis pela acdo
terapéutica. O derivado vegetal € o produto da extracdo da droga vegetal e que pode se
apresentar na forma de extrato, tintura, elixir entre outros (BRASIL, 2014).

A busca por novas formulagdes fitoterapicas e de substancias bioativas em drogas
vegetais vém apresentando bastante éxito quando leva em consideracdo a medicina popular,
uma vez que esta pode indicar, através do uso tradicional, a descoberta de novos ou potenciais
metabdlitos ativos da planta. Contudo, ha de se considerar que o uso tradicional de plantas
medicinais ndo garante a validacdo cientifica da eficacia do produto, sendo necessario
adequacdo do fitoterapico aos padrBes de qualidade, seguranca e eficacia. (ROCHA et al.,
2021).

A RCD n°® 26 da ANVISA que trata sobre o registro de medicamentos
fitoterapicos, estabelece, entre 0s requisitos para registro de fitofarmacos, a exigéncia do
Relatorio de Controle de Qualidade que deve apresentar testes de autenticidade, descricdo da
droga vegetal, testes de pureza e integridade, método de estabilizagdo e eliminacdo de
contaminantes, local de coleta, prospeccao fitoquimica, analise quantitativa dos marcadores,
entre outros. A prospeccao fitoquimica consiste na comprovacdo da presenca de grupos
funcionais (marcadores) caracteristicos de determinada planta medicinal, que podem
identificar uma espécie vegetal ou ainda fornecer indicios de usos terapéuticos. Os
marcadores podem ser do tipo ativo, quando sdo responsaveis pela atividade terapéutica, ou
analitico, quando a relacdo com atividade terapéutica inexiste ou ndao foi comprovada.
(BRASIL, 2014).

3.2 Aroeira-do-Sertdo (Myracrodruon urundeuva Fr. All.)

A espécie Myracrodruon urundeuva Fr. All. (classificada anteriormente como
Astronium urundeuva e Astronium juglandifolium) é uma arvore nativa do Brasil, Argentina,
Paraguai e Uruguai. E conhecida por diversos nomes populares, entre eles: aroeira,
urundeuva, aroeira-do-sertdo, aroeira-preta, almecega, aroeira-do-campo, aroeira-do-cerrado.
(CORADIN, CAMILO e PAREYM, 2018). A Myracrodruon urundeuva Fr. All. pertence a
familia Anacardiaceae que possui aproximadamente 81 géneros e 800 espécies presentes em
regibes de clima tropical e temperado, fornecendo frutos comestiveis, madeiras Uteis e

espécies ornamentais de expressiva importancia econdémica (SILVA-LUZ et al., 2020)
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No que diz respeito a localizacdo geografica, no Brasil, a Aroeira-do-Sertdo pode
ser encontrada em todas as regides, com excecéo de alguns estados da regido Norte. Localiza-
se principalmente nas vegetacdes da Caatinga e no Cerrado estando estabelecida com muita
frequéncia nos municipios sertanejos (VIANA et al., 1995).

A Aroeira-do-Sertdo se desenvolve em solos de origem calcéria e em regifes onde
haja incidéncia de bastante luz. E uma arvore longeva, de crescimento lento que possui boa
tolerancia a climas secos e umidos. Apresenta tronco alto, podendo chegar a 30 m de altura e
100 cm de diametro em regibes com chuvas frequentes, nas regides da caatinga, que esta
representada na figura 1, e do cerrado atinge de 6 a 14m de altura e 50 cm de diametro (CNIP,
2022).

A madeira da Aroeira-do-Sertdo é bastante explorada economicamente, uma vez
que possui excelentes qualidades fisico-mecanicas, com densidade que pode chegar a 1,19
glcm®. Tem grande capacidade de resistir ao apodrecimento, umidade, erosdo, fogo,
intempéries climaticas e a acdo de microorganismos e insetos (CORADIN, CAMILO e
PAREYM, 2018). A resisténcia da Aroeira-do-Sertdo a degradacdo quimica e bioldgica &,
provavelmente, devido a elevada quantidade de extrativos fendlicos (QUEIROZ, MORAIS e
NASCIMENTO, 2002). Por conta da intensa exploracdo da madeira, a situacdo de
conservacao da planta hoje é considerada ameacgada de extincdo (CNCFlora, 2012). As cascas
sdo utilizadas para curtimento de peles, devido ao alto teor de taninos que possuem a
capacidade de precipitar proteinas e dessa forma transformar a pele em couro (AUAD, 2018;
CORADIN, CAMILO e PAREYM, 2018).

Figura 1 - Planta inteira da Aroeira-do-Sertdo

Fonte: CNIP
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Em um levantamento feito por Magalhdes, Bandeira e Monteiro(2020), com o
objetivo de revisar as nomenclaturas e quantificar espécies citadas nos relatorios
etnofarmacoldgicos de plantas medicinais da caatinga (de autoria do Professor Francisco
Matos), a espécie Aroeira-do-Sertdo foi a mais citada dentre 272 especies registradas, sendo
citada 50 vezes. Muito utilizada na medicina popular nordestina, a entrecasca (casca
desprovida do suber) da Aroeira-do-Sertdo € tradicionalmente empregada no tratamento de
feridas, inflamacGes relacionadas a doencas ginecoldgicas e ao aparelho urinario, doencas do
aparelho respiratorio e diarréia. No interior do sertdo nordestino existe uma pratica muito
comum entre as mulheres que consiste em fazer “banhos de assento” com o decocto de
Aroeira-do-Sertdo para tratar problemas ginecolégicos e no pés-parto (VIANA et al., 1995).

Cartaxo,Souza e Albuquerque(2010) reuniram dados a partir de um levantamento
etnoboténico feito em uma comunidade rural do Ceard, com o objetivo de determinar quais
plantas medicinais possuiam potencial de bioprospeccdo. Entre as 119 espécies citadas, a
Myracrodruon urundeuva apresentou grande versatilidade de uso, estando entre as mais
referidas. As indicacOes terapéuticas mais mencionadas foram: dor de cabeca, dor de dente,
anti-séptica, cicatrizacdo de feridas, expectorante, inflamacgdes ginecologicas, inflamacdes em
geral, problemas intestinais, renal e hepatico.

Considerando que a entrecasca da Aroeira-do-Sertdo € a parte da planta mais
utilizada nas preparacdes tradicionais e atentando para a situacdo de conservacao e a ameaca
de extin¢do, Galvéao (2018) analisou a composicdo dos extratos fluidos da entrecasca, do caule
e das folhas a fim de demonstrar a viabilidade da substituicdo da arvore adulta pelo caule e
folhas da aroeira em desenvolvimento. Através da analise feita por UPLC (Ultra Performance
Liquid Chromatography) foi possivel detectar a presenca de chalconas, galotaninos e
flavonoides. Em experimento feito com ratos submetidos a lesdo gastrica induzida por etanol
e edema de orelha, comprovou-se a atividade gastroprotetora e anti-inflamatoria dos extratos
fluidos das trés partes da planta, preparados com etanol e agua. Nesse estudo demonstrou-se
gue a composicdo quimica das trés partes € semelhante, podendo ser substituida na preparagédo
de fitoterapicos.

A determinacdo da composicdo quimica da Aroeira-do-Sertdo ja foi objeto de
diversos estudos. Bandeira (1993) identificou duas fracdes principais em extrato da entrecasca
preparado com acetato de etila,a primeira composta por duas chalconas diméricas inéditas,
gue receberam nomes vernaculos urundeuvina A e urundeuvina B e a segunda composta por

taninos catequéticos. Em estudo feito por Viana e colaboradores (1997) a fragdo de taninos
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catequéticos, isolados do extrato da entrecasca preparado com acetato de etila, apresentou
atividade anti-inflamatoria e analgésica.

Estudo sobre a composicdo fitoquimica do decocto da casca do caule de
Myracrodruon urundeuva demonstrou que a planta silvestre possui maior quantidade de
taninos do que a planta cultivada. Nas duas plantas, o acido galico foi o composto encontrado
em maior quantidade (AQUINO, 2017).

A atividade antimicrobiana do extrato etandlico oriundos de diferentes partes
boténicas (sementes/frutos, folhas, caule e cascas)foi testada frente aos micro-organismos
Enterococus faecalis, Candida albicans e tropicalis sensiveis e resistentes a fluconazol, onde
apresentou bons resultados (COSTA, 2011). O extrato hidroalcodlico da casca do caule
apresentou atividade antidiarreica em estudo feito com ratos que sofreram diarréia induzida
por 6leo de ricino (CHAVES et al.,, 1998). Em estudo clinico, pacientes portadoras de
cervicite e ectopia fizeram tratamento com creme vaginal de aroeira, contendo 15% de extrato
fluido de aroeira-do-sertdo, produzido pela Farmacia Escola (UFC) e tiveram atenuacdo dos
sintomas pelo efeito sobre a carga bacteriana, ndo apresentando reagdes alérgicas ou interacéo
medicamentosa (CAMPQOS, 2008).

Em estudo clinico feito com pacientes portadores de Ulcera péptica duodenal
observou-se a cicatrizacdo completa dos processos ulcerosos na maioria dos casos, além da
cicatrizacdo parcial no restante dos individuos que receberam doses de 1 a 2 g/dia de elixir de
aroeira (VIANA et al., 1988). Tais estudos clinicos serviram como referéncia para a

formulacédo de produtos a base de Aroeira-do-Sertéo pela Farméacia Escola da UFC.

3.3 Metabdlitos Secundarios

O metabolismo da planta consiste em um conjunto de reacfes bioquimicas que
sdo direcionadas por enzimas especificas, com o objetivo de manter as atividades vitais do
organismo. As reacfes enzimaticas formam compostos quimicos denominados metabdlitos,
que podem ser classificados em primarios e secundarios. Os metabolitos primarios sdo
compostos essenciais ao desenvolvimento e crescimento das plantas, como 0s acgucares,
aminodcidos, acidos graxos, lipideos, nucleotideos, proteinas, polissacarideos e é&cidos
nucléicos. Ja os metabdlitos secundarios, formados a partir da matéria-prima fornecida pelos
metabolitos primarios, ndo sdo necessariamente essenciais a manutencdo da vida, mas
fornecem vantagens quanto a sobrevivéncia e perpetuacdo da espécie (BORGES e AMORIM,
2020; SANTOS, 2007)
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As condi¢Ges ambientais impactam completamente a producdo de metabolitos
secundarios, uma vez que estes sdo resultado de estimulos fornecidos pela interagdo entre a
planta, 0 meio ambiente e 0s outros seres vivos. Devido a complexidade dessa interacao, esses
metabdlitos ndo sdo encontrados, na mesma proporcao e variedade nas plantas de modo geral.
Os metabdlitos secundarios possuem, entre outras fungdes, a de defesa contra herbivoros e
micro-organismos, protecdo contra os raios UV, a mudangas de temperatura, atracdo de
polinizadores e manutencdo da estrutura nas plantas (DELBONE, 2010; SANTOS, 2007).

Os compostos quimicos que constituem os principios bioativos dos fitofarmacos
sdo derivados do metabolismo secundério. A essa classe de metabdlitos pertencem o0s
terpenos, compostos fendlicos e nitrogenados (BORGES e AMORIM, 2020). Os terpenos sdo
compostos encontrados mais frequentemente em Gleos volateis e sdo responsaveis
principalmente pela atracdo de polinizadores, além de proteger as plantas contra predadores.
Os compostos fenolicos sdo substancias que possuem em sua estrutura quimica pelo menos
um anel aromatico ligado a um ou mais grupos hidroxila, pertencem a esse grupo os acidos
fendlicos, as ligninas e os taninos. Os compostos nitrogenados, representados principalmente
pelos alcaldides que sdo encontrados em grande quantidade em plantas alucindgenas,
possuem papel comprovado na defesa contra a invasdo de microorganismos e virus
(CARVALHO, GOSMANN e SCHENKEL, 2007).

Os metabdlitos secundarios se originam a partir do metabolismo da glicose, via
acido chiquimico e acetato, como esta representado na figura 2. Podem ser encontrados na
forma livre, chamados agliconas, ou ligados a uma ou mais unidades de agucar, denominados
heterosideos (CARVALHO, GOSMANN e SCHENKEL, 2007).

Figura 2 — Biossintese dos metabdlitos secundarios.
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3.3.1 Compostos Fenolicos

Os compostos fendlicos, também chamados de polifendis, séo caracterizados pela
presenca de pelo menos um anel aromatico contendo uma ou mais hidroxilas. Podem ser
classificados quanto a cadeia substituinte do anel benzénico, possuindo desde uma molécula
fendlica até um polimero complexo. Entre os polifendis mais presentes na dieta humana estéo
os é&cidos fendlicos, flavondides e taninos (BALASUNDRAM, SUNDRAM e SAMMAN,
2005).

Os polifendis sdo encontrados nas plantas nas formas de ésteres ou heterosideos
apresentando boa solubilidade em &gua e em solventes organicos polares. Nas plantas, 0s
polifendis desempenham um papel importante no crescimento e reproducdo, além de
contribuirem para o sabor, odor e coloracdo dos vegetais, por isso apresentam grande
importancia para a industria alimenticia. (BALASUNDRAM, SUNDRAM e SAMMAN,
2005; CARVALHO, GOSMANN e SCHENKEL, 2007).

A propriedade de maior importéncia dos compostos fendlicos é a atividade
antioxidante que tem sido associada a beneficios para a salde e potencial farmacoldgico. A
atividade antioxidante consiste em bloquear o efeito danoso dos radicais livres, que séo
atomos ou moléculas que tém elétron ndo emparelhado na Gltima camada. Os radicais livres
sdo extremamente reativos e instaveis, sendo responsaveis pelo envelhecimento, doencas
autoimunes, infecciosas, inflamatorias e degenerativas. A absorcdo e neutralizacdo dos
radicais livres, pelos compostos fenolicos, sdo devidas a capacidade de dxido-reducdo desses
metabolitos secundarios (PEREIRA e CARDOSO, 2012).

3.3.1.1 Taninos

Taninos sdo moléculas polifendlicas que apresentam peso molecular entre 500 a
3000 Dalton. Séo soluveis em agua (no estado natural) e possuem a propriedade de precipitar
alguns alcaldides, gelatinas, celulose, pectinas e outras proteinas em solucdo. As propriedades
farmacoldgicas dos taninos devem-se a capacidade de complexacdo com ions metalicos,
atividade antioxidante e a capacidade de se complexar com outras moléculas. As aplicacdes
medicinais sdo diversas, atuando no tratamento de problemas estomacais, hipertensao arterial,
reumatismo, feridas, problemas renais, hemorragias e inflamacgdes em geral (HASLAM, 1996;
MELLO e SANTOS, 2007).
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Quanto a estrutura quimica, os taninos podem ser classificados em: hidrolisaveis e
condensados, com estruturas gerais ilustradas na figura 3 abaixo. Os taninos hidrolisaveis séo
constituidos de ésteres de acidos galicos (galotaninos) e &cidos elagicos (elagitaninos). Os
taninos condensados, também chamados proantocianidinas, sdo oligdmeros e polimeros
formados pela policondensacdo de duas ou mais unidades flavan-3-ol e flavan-3,4-diol
(MELLO e SANTOS, 2007).

Figura 3 — Estrutura de taninos condensados e hidrolisaveis*
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A distribuicdo dos taninos no reino vegetal ndo é uniforme, enquanto os taninos
condensados ocorrem abundantemente em gimnospermas e angiospermas, do tipo lenhosa, 0s
taninos hidrolisaveis estdo restritos a poucas espécies herbaceas e lenhosas (MELLO e
SANTOS, 2007). Tais metabdlitos conferem adstringéncia aos organismos vegetais, incluindo
folhas e frutos, o que as tornam impalataveis. A adstringéncia é devido a capacidade dos
taninos em precipitar proteinas salivares causando a perda do poder lubrificante e afastando os
predadores (ALBUQUERQUE et al., 2005; HASLAM, 1996).

Os taninos possuem grande capacidade antioxidante e sequestradora de radicais
livres. Além de precipitar alcaldides, agindo como antidoto no caso de intoxicacfes, 0S
taninos complexam-se com fons metalicos, como ferro (Fe?* e Fe**), vanadio (V*, V¥*, v*,
V"), manganés (Mn?*, Mn**, Mn**, Mn®", Mn™), cobre (Cu*, Cu®") e cobalto (Co*", Co*").
As principais aplicagdes farmacoldgicas dos taninos devem-se as propriedades de precipitar
proteinas formando um complexo tanino-proteina, auxiliando na cicatrizacdo de ferimentos,
queimaduras e propiciando efeito antimicrobiano e antifingico. Contudo a capacidade de se
ligar & enzimas, proteinas e ions metalicos torna os taninos substancias antinutritivas, pois
reduzem a biodisponibilidade mineral e a digestibilidade protéica no organismo humano.
(ALBUQUERQUIE, et al., 2005; BARBOSA, 2015; HASLAM, 1996).

3.4 Ensaio Espectrofotométrico para determinacdo de Polifendis Totais e Teor de

Taninos pelo método Folin-Denis

Os métodos colorimétricos sdo 0s mais utilizados para o doseamento de polifenois
totais, uma vez que séo de facil execucdo, rapido e aplicavel na rotina de laboratorio, além de
ter baixo custo (ALBUQUERQUE et al., 2005; BLAINSKI, LOPES e MELLO, 2013). As
reacdes colorimétricas sdo aquelas em que o produto formado é uma substancia que possui
cor. A intensidade da cor, considerando a leitura em um comprimento de onda fixo, €
proporcional a concentracdo da substancia analisada e pode ser medida por um
espectrofotémetro UV/Vis.

O método Folin-Denis é baseado na reacdo de oxirreducdo entre o reagente e as
hidroxilas fendlicas, gerando um complexo colorido que pode ser quantificado por
espectrofotometria. E importante ressaltar que agentes redutores como &cido ascorbico,
aminodacidos, xantinas e proteinas interferem no ensaio, uma vez que o que é medido ¢é a
capacidade redutora do analito (MAKKAR, 2003; MELLO, 2007).
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O reagente Folin-Denis consiste em uma mistura de fosfomolibdato e
fosfotungstato de sédio que ao reagir com fendis produz uma solucdo azul de intensidade
proporcional a concentracdo dos compostos fendlicos. A absor¢do méaxima dos croméforos
depende de uma solugdo alcalina, por isso utiliza-se Carbonato de Sodio (Na,COs) para a
manutencdo do pH béasico (DENIS; FOLIN, 1912; AMORIM et al., 2008).

Figura 4 — Reacdo entre compostos fendlicos e o0 componente molibdénio do reagente Folin-
Denis
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Os taninos possuem a capacidade de precipitar proteinas, a partir dessa
propriedade foram formulados métodos de doseamento de taninos que utilizam p6 de pele ou
caseina para separacdo da fracdo ténica. Uma vez que, 0s agentes precipitantes protéicos
possuem algumas limitacdes, os derivados da povidona, com elevada capacidade de
complexacdo com polifendis, se apresentam como alternativas com maior afinidade e menor
variacdo de composicdo (MAKKAR, 2003; VERZA, 2006).

O mesmo método para determinacdo de polifendis pode ser utilizado para
determinacdo de TT, com uma etapa adicional em que se precipita a fracdo tanica com o
polimero sintético crospovidona (polivinilpirrolidona, CsHgNO) e posterior analise da solucéo
sobrenadante com o reagente Folin-Denis. A fracdo tanica é calculada a partir da diferenca
entre a concentracdo de polifendis totais e fracdo ndo-tanica (MAKKAR, 2003; VERZA,
2006).




4 MATERIAIS E METODOS

4.1 Materiais

4.1.1 Preparac0es das formulaces a base de Aroeira

Foram cedidos pela Farméacia Escola- UFC o0s seguintes materiais:
o Entrecasca de Aroeira triturada;

o Extrato Fluido de Aroeira (EFAS-100%);

o Elixir de Aroeira—do-Sertdo 7%(EAS 7%).

4.1.2 Reagentes

« Acido Galico monohidratado P.A.(Riedel-deHaén®)
« Carbonato de Sédio Anidro P. A. (VETEC®)

o Reagente fosfotungstico-fosfomolibdico (Folin-Denis)

4.1.3 Vidrarias

« Baldo de fundo redondo de 250 mL;

o Baldo volumétrico de 25 mL, 100 mL, 200 mL e 250 mL;
e Erlenmeyer de 50 mL;

e Bequer,;

e Pipeta de Pasteur;

e Pipeta volumétrica de 5 mL e 10 mL;

e Pipeta graduada de 5 mL e 10 mL;

e Bastéo de vidro

o Funil de vidro.

4.1.4 Outros Materiais

« Crospovidona (BASF®)
» Papel de filtro
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4.1.5 Equipamentos

Macropipetador (Laborglas®)

Balanca analitica (Bel Engineering®);

Agitador magnético com chapa aquecedora;

Espectrofotdmetro Thermo Spectronic Genesys™ 10 UV-Visible

4.2 Método Analitico

4.2.1 Preparo das solugdes

Os extratos e solucdes amostra foram preparados conforme metodologia descrita
na Farmacopéia Brasileira 62 edicdo, volume Il — Monografias: Plantas Medicinais (BRASIL,
2019) e metodologia de Galvéao (2018).

4.2.1.1 Solucéo padr&o de Acido Galico P.A.

Para o preparo da solucao de referéncia foi dissolvido em agua destilada, 100 mg
de acido galico, transferido para baldo volumétrico de 100 mL,sendo o volume aferido com
agua destilada. Uma aliquota de 5 mL dessa solucéo foi transferida para baldo volumétrico de
100 mL e o volume foi aferido com agua destilada, perfazendo uma solucdo de concentracao
0,05 mgmL™

4.2.1.2 Solucdo de Na,CO3 29% (mv'™).

Para o preparo da solucdo de Na,COs; 29% (mv') foi dissolvido em é&gua
destilada 29,0 g de carbonato de sddio anidro. A solucdo foi preparada em um béquer com
auxilio de agitador magnético para melhor dissolucdo, uma vez que se trata de uma solucédo
saturada. Apds a agitacdo a solucdo foi transferida para um baldo volumétrico de 100 mL e o

volume foi aferido com agua destilada
4.2.2 Condicao de leitura, tempo de reacdo e determinacdo do comprimento de onda.
Para determinacdo das condicGes de leitura, foi preparada uma solucdo de acido

galico de concentragio 4 pgmL™. Uma aliquota de 2 mL da solucdo de acido galico 0,05

mgmL™ foi transferida para um baldo volumétrico de 25 mL, adicionando 10 mL de &gua
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destilada e 1mL de reagente Folin-Denis, em seguida, o volume foi aferido com solucdo de
Na,CO; 29% (mv'). No que diz respeito & necessidade de protecdo, as amostras foram
testadas na presenca e protegidas da luz. As anélises foram realizadas em triplicata para cada
condigdo. O tempo de leitura foi estabelecido mediante acompanhamento das absorbancias
nos tempos de 20, 30, 40 e 50 min apds adicdo do reagente Folin-Denis. O espectro de

varredura foi mensurado na faixa de 500 nm a 800 nm em espectrofotdmetro UV-Vis.
4.2.3 Construcéo da Curva de Calibragdo com padréo de Acido Galico

A curva de calibracdo foi feita a partir das leituras de absorbancia de solugdes de
4cido galico em concentragdes de 2 a 7 ugmL ™. Em um baldo de 25 mL foram adicionadas a
aliquotas da solucdo de acido galico (0,05 mgmL™) necessaria para o preparo de cada
concentracdo final (2 a 7 pgmL™), 10 mL de agua destilada e 1mL de reagente Folin-Denis, 0
volume foi aferido com solugdo de Na,COsz 29% (mv ). As anélises foram realizadas em
triplicata, utilizando como branco a mistura de todos os reagentes nas mesmas quantidades,
exceto a solucdo de &cido galico. A curva posteriormente foi desenvolvida através da

utilizagdo do software Excel®.
4.2.4 Analise da Entrecasca de Aroeira triturada

Para as analises de PT e TT do EFAS-100% e do EAS-7% foram utilizados trés
lotes de fabricacdo distinta. No fluxograma abaixo esta representado o rastreamento dos lotes
de fitoterapicos de acordo com a data de fabricacdo da droga vegetal ou extrato que lhe deu
origem.

Fluxograma 1 — Rastreamento dos lotes de entrecasca, EFAS-100% e EAS-7%
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Fonte: préprio autor




30

4.2.4.1 Preparo da Solucéo Estoque de entrecasca de Aroeira-do-Sertao

Para o preparo da solucdo estoque de aroeira pesou-se aproximadamente 0,750 g
de entrecasca de aroeira triturada e transferiu-se para um baldo de fundo redondo de 250 mL
com boca esmerilhada, adicionando cerca de 150 mL de agua destilada. Um condensador de
refluxo foi adaptado ao baldo com a droga vegetal que foi levado ao banho-maria a
temperatura entre 85°C a 90°C por 30 min. Apos a extracdo, o baldo foi levado para resfriar
até temperatura ambiente, em seguida a solugdo com a droga vegetal foi transferida para um
baldo volumétrico de 250 mL e o volume aferido com agua destilada. O baldo foi deixado em
repouso para a decantacdo do material s6lido, em seguida o liquido sobrenadante foi filtrado
em papel de filtro desprezando os primeiros 50 mL do filtrado.

4.2.4.2 Preparo da Solucéo para Polifenois Totais

Para determinacdo de PT foi transferido 5 mL da solucgéo estoque de entrecasca de
Aroeira-do-Sertdo para um baldo volumétrico de 25 mL e o volume foi aferido com agua
destilada. Uma aliquota de 2 mL dessa solucdo diluida foi transferida para um baldo
volumétrico de 25 mL, sendo adicionando posteriormente 10 mL de agua destilada, 1mL de
reagente Folin-Denis e o volume foi aferido com a solucdo de Na,CO; 29% (mvl'). A
absorbancia da solucdo foi determinada em 728 nm ap6s 30 minutos. As analises foram
realizadas em triplicata utilizando-se agua para ajuste do zero, sendo os teores calculados a

partir da equacéo 1.

4.2.4.3 Preparo da Solucéo para Polifendis nao adsorvidos por crospovidona

Para determinacdo dos TT, transferiu-se 10 mL da solucdo estoque de entrecasca
de Aroeira-do-Sertdo para um erlenmeyer de 50 mL contendo 50 mg de crospovidona. A
solucdo com o agente precipitante foi homogeneizada em agitador magnético por 60 min a
fim de promover a precipitacdo da fracdo tanica. A amostra foi filtrada em papel de filtro, e
em seguida transferiu-se 5 mL da solucdo filtrada para um baldo volumétrico de 25 mL e o
volume aferido com agua destilada. Uma aliquota de 2 mL desta nova solucdo diluida foi
transferida para um baldo volumétrico de 25 mL, sendo adicionando posteriormente 10 mL de
agua destilada, 1 mL de reagente Folin-Denis e o volume aferido com solucdo de Na,COj3

29% (mvY). A absorbancia da solucéo foi determinada em 728 nm apés 30 min. As analises
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foram realizadas em triplicata utilizando-se &gua para ajuste do zero, sendo 0s teores

calculados a partir da equacéo 1.
4.2.5 Analise do Extrato fluido de Aroeira
4.2.5.1 Preparo da Solucéo Estoque de EFAS-100%

Para o preparo da solugéo estoque foi pesado 0,750 g de EFAS-100%e transferiu-
se para um baldo volumétrico de 250 mL, completando o volume com &gua destilada. A
solucéo foi filtrada em papel de filtro, desprezando os primeiros 50 mL do filtrado.

4.2.5.2 Preparo da Solucéo para Polifenois Totais

O preparo da solucdo e quantificacdo dos polifendis totais no EFAS-100%foi
realizado conforme procedimento descrito no item 4.2.4.2.

4.2.5.3 Preparo da Solucéo para Polifenois nao adsorvidos por crospovidona

O preparo da solucdo e quantificacdo da fracdo ndo-ténica no EFAS-100%foi

realizado conforme procedimento descrito no item 4.2.4.3
4.2.6 Analise do Elixir de Aroeira 7%
4.2.5.1 Preparo da Solucéo Estoque de EAS-7%

Para o preparo da solucdo estoque uma aliquota de 4,3 mL de EAS-7% foi
transferida para um baldo volumétrico de 100mL e o volume completado com agua destilada.
A solucao foi filtrada em papel de filtro, desprezando os primeiros 50 mL do filtrado.

4.2.5.2 Preparo da Solucéo para Polifenois Totais

O preparo da solucdo e quantificacdo dos polifendis totais no EAS-7%foi

realizado conforme procedimento descrito no item 4.2.4.2.
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4.2.5.3 Preparo da Solucéo para Polifenois ndo adsorvidos por crospovidona

O preparo da solugdo e quantificacdo da fracdo ndo-tanica no EAS-7%foi
realizado conforme procedimento descrito no item 4.2.4.3

4.2.7 Determinacéo dos teoresde PTeTT

Em cada analise de PT e TT foi preparado um padrdo de acido galico com
concentragdo Sug/mL que foi submetido a reagdo com reagente Folin-Denis e leitura
espectrofotométrica. O calculo da concentracdo da amostra em comparacdo com a
concentracdo do padréo preparado no mesmo dia evita erros e normaliza os resultados, pois
mantém as mesmas condi¢cOes de analise. A concentracdo das amostras foi calculada a partir
da equacdo 1 (CUADROS-RODRIGUES et al., 2001):

concentracao do padrao

Concentragao da amostra = * absorbancia da amostra (1)

absorbancia do padrao

Para determinacdo de TT foram obtidos os teores de PT e polifendis ndo-tanicos
(PNT). O teor de taninos corresponde a diferenca entre os valores encontrados na
determinacdo dos PT e a encontrada na determinacdo dos PNT, de acordo com a equacao 2
(ALMEIDA, 2013):

Taninos = Polifendis totais — Polifendis nao tanicos (2)




absorbancia
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 Condicéo de leitura, tempo de reacdo e determinagdo do comprimento de onda.

A figura 5 representa a variacdo das absorbancias nos tempos de 20 a 50 min de
reacdo do padrdo &cido galico com o reagente Folin-Denis, nas condigdes com e sem
exposicdo a luz. Em seguida, na figura 6, estdo representados os espectros de varredura de

500 a 800nm para as duas condic¢des nos tempos de 20 a 50 min.

Figura 5 — Tempo de reacao
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Fonte: préprio autor

Figura 6 — Espectro de varredura (500 — 800 nm) do acido galico
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A necessidade de protecdo das amostras da luminosidade durante o experimento
ja foi recomendada em alguns trabalhos (ALMEIDA, 2013; ALVES et al., 2014; AUAD,
2018; GALVAO, 2018), em contrapartida Aires (2016) demonstrou nfo haver diferenca
significativa entre os teores de taninos de amostras na presenca e auséncia de luz. No espectro
de varredura de 500 a 800 nm, na figura 6, observou-se que a condicdo exposta a
luminosidade ndo apresentou diferenca estatisticamente significante em relacéo aos valores de
absorbancia. O tratamento estatistico foi realizado com teste t por meio do software GraphPad
Prism 8.0.2 com as amostras nas duas condi¢cdes (com e sem exposicao a luz), com os tempos
comparados para as absorbancias de 20, 30, 40 e 50 min. Os resultados do teste apontaram
nao existir diferencas significativas entre as analises realizadas em condices distintas, pois 0s
valores foram valor-p de 0,530 (20 min) ; 0,051(30 min); 0,058 (40 min) e 0,281(50 min)
(com 0,95 de confianga e 0,05 de significancia).

O comprimento de onda de leitura foi determinado atraves do espectro de
varredura, demonstrando os maximos de absorbancia em 728 nm. No que diz respeito ao
tempo de reacdo observa-se no Figura 5que de 30 a 40 min de reacdo ndo ocorre incremento
significativo da absorbancia, aléem de possuir os maiores valores. Dessa forma foi escolhido
para as determinacdes de PT e TT o comprimento 728 nm, 30 min de reacdo e dispensou-se a

protecdo do meio reacional a luz.

5.2 Curva de analitica com padréo de Acido Galico

Figura 7 — Curva Analitica com &cido galico
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A curva analitica obtida no experimento demonstrou relacdo linear entre as
concentracdes das solucdes de acido galico (2,0 a 7,0 pgmL™) de com as leituras de
absorbancia nas analises. A curva analitica apresentou linearidade na faixa de 0,2 a 0,6 de
absorbancia, com faixa de leitura de acordo com os dados da literatura para o reagente Folin-
Denis (NASCIMENTO, 2008). A concentracéo tedrica das amostras de trabalho situa-se entre
4,0 ¢ 6,0 pgmL™, estando dentre os valores contidos na curva analitica. Os dados foram
submetidos a analise de regressao linear e apresentaram a equacgdo, y = 0,0960 x - 0,0620,
com coeficiente de correlacdo de R? = 0,9944.

5.3 Teores de PT e TT na entrecasca, EFAS-100% e EAS-7%

As concentragdes das solucbes submetidas a reacdo com reagente Folin-Denis,

representados na tabela 1,foram calculadas a partir da equagdo 1.

Tabela 1- Concentragdes de PT e TT, expressas em pgmL 7, da entrecasca, EFAS-100% e EAS-7%

Entrecasca

Recebimento PT PNT TT=PT-PNT

20/12/2021 5,216 + 0,313 2,712 +£0,361 2,504 +0,478

EFAS-100%

Fabricacdo PT PNT TT=PT-PNT
14/10/2020 5,654 + 0,270 3,603 £ 0,721 2,051 £ 0,770
01/07/2021 4,616 + 0,201 2,473 £ 0,648 2,143 £ 0,679
10/03/2022 4,417 + 0,235 2,585 + 0,401 1,832 £ 0,465
EAS-7%
Fabricagdo PT PNT TT=PT-PNT
14/10/2021 4,956 + 0,322 3,074 +£0,391 1,882 + 0,506
16/12/2021 5,213 £ 0,289 2,701 £ 0,715 2,513 +£0,771
28/04/2022 4,300 = 0,340 2,380 + 0,457 1,921 + 0,570

Todos o0s resultados s&o expressos em pugmL "+ desvio padr&o

Fonte: préprio autor
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As concentracdes finais das solucBes expressas em mgmL™ |, representados na

tabela 2, foram obtidas apds célculo considerando as diluicdes.

Tabela 2- Concentragdes de PT e TT, expressas em mgmL ™, da entrecasca, EFAS-100%, EAS-7%

Entrecasca

Recebimento

PT

TT

20/12/2021 108,667 + 6,533 52,160+ 9,967
EFAS-100%
Fabricacdo PT TT
14/10/2020 117,785+ 5,619 42,720+ 16,042
01/07/2021 96,171+ 4,183 44,654+ 14,136
10/03/2022 92,011+ 4,902 38,157+ 9,685
EAS-7%

Fabricacdo PT TT
14/10/2021 7,203 + 0,468 2,739 £ 0,737
16/12/2021 7,578 £ 0,422 3,652 +1,121
28/04/2022 6,251 + 0,493 2,791 £ 0,838

Todos os resultados s&o expressos em mgmL "+ desvio padréo

Fonte: préprio autor

As concentracdes finais das solucdes expressas em %, representados na tabela 3,

foram obtidas a partir das concentragdes em mgmL™

Tabela 3 —Teores de PT e TT , expressos em %, na entrecasca, EFAS-100% e EAS-7%.

Entrecasca
Recebimento PT TT
20/12/2021 10,867 + 0,653 5,217 £0,997
EFAS-100%
Fabricagdo PT TT
14/10/2020 11,779 + 0,562 4,272 +1,604
01/07/2021 9,617+ 0,418 4,465 + 1,414
10/03/2022 9,201 £ 0,490 3,816 + 0,968
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EAS-7%
Fabricacéo PT TT
14/10/2021 0,720 £ 0,047 0,274+ 0,074
16/12/2021 0,758 £ 0,042 0,365 £ 0,112
28/04/2022 0,625 £ 0,049 0,270 + 0,053

Todos os resultados sdo expressos na forma de percentual (%) £ desvio padrdo
Fonte: proprio autor

Em andlise espectrofotométrica a partir da madeira moida de Aroeira-do-Sertdo
com polifendlicos extraidos por mistura de metanol-agua (4:1 vw') e acetona-agua (7:3w %)
obteve-se teores de PT de 19,1 % para extracdo com acetona-agua e 20,2% para extragcao com
metanol-agua, respectivamente (QUEIROZ, MORAIS e NASCIMENTO, 2002). Estudo
utilizando extracdo com metanol 80% a partir da cascada aroeira Monteiro (2005) obteve
teores de PT de 7,49 a 12,19% e teores de TT de 7,04 a 10,38%. Com metodologia
similar,Cabral (2009) analisou amostras de Aroeira-do-Sertdo a fim de verificar a influéncia
dos parametros biométricos (diametro, espessura da casca e altura) na producdo de taninos e
obteve teor médio de TT de 7,88 + 1,17 %. Valores médios de PT de 117,81lmgmL™ e TT de
64,26 mgmL*(equivalentes & 11,78 % e 6,42%, respectivamente) foram encontrados por
Galvao (2018) a partir da extracdo da casca em agua e utilizacdo da polivinilpirrolidona como
precipitante.

Observa-se que os resultados obtidos neste trabalho e os valores encontrados por
Galvdao (2018) apresentam bastante similaridade, uma vez que utiliza metodologia
semelhante.Em contrapartida, 0 método de extracdo de PT e TT diferem de acordo com
alguns trabalhos, além disso,0 precipitante utilizado varia entre caseina e polivinilpirrolidona,
provavelmente esta seja a razdo para a diferenca entre os teores quantificados e aqueles

consultados com metodologia de extracdo e precipitacdo diversa (VERZA, 2006).

Para efeito de comparacdo dos teores de PT e TT foi utilizado o lote de EFAS-
100%de fabricacdo em 10/03/2022 e o elixir de fabricacdo em 28/04/2022, uma vez que

ambos advém da mesma entrecasca.
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Tabela 4 — Comparacdo dos teores de PT e TT doEFAS-100% e EAS-7% da mesma
entrecasca de origem.

PT (%) | TT (%)

Extratofluido 8468 | 73.16
Entrecasca

_ Blixir 1 679 | 7,07
Extratofluido

Fonte: proprio autor

Segundo Fonseca (2005), “os extratos fluidos sdo aqueles em que cada mililitro
contém os ativos soluveis de 1g da droga que lhe deu origem, correspondendo a uma
concentragdo de 100%”, ja os elixires sdo solugdes hidro-alcodlicas agradavelmente
edulcoradas destinadas ao uso oral, preparados a partir de um extrato, infuso ou decocto.
Partindo dos dados obtidos, de acordo com a tabela 4, os teores de PT do EFAS-100%foram
de 84,68% e os TT 73,16%, daqueles presentes na entrecasca. O EAS-7% apresentou teores
de PT de 6,79% e TT de 7,07% daqueles presentes no EFAS-100%. Quanto a concentracdo
desses metabdlitos 0 EAS-7% esta dentro dos parametros tedricos para uma concentracdo de
7% de extrato.

O EFAS-100% produzido em 01/07/2021 deu origem aos lotes de EAS-7%
fabricados em 14/10/2021 (EA1) e 16/12/2021 (EA2), de acordo com o Fluxograma 1. Na

tabela 5é possivel observar os resultados obtidos:

Tabela 5 — Comparacdo dos teores de PT e TT de dois lotes de EAS-7% com mesma
origem de EFAS-100%.

PT (%) | TT (%)

Elixir (EA1)

7 V7,49 6,11
Extratofluido

Elixi (EA2)

-— | 7,88 8,17
Extratofluido

Fonte: proprio autor
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Considerando os valores obtidos na tabela 5 observa-se que em relagéo ao teor de
PT os resultados estdo proximos ao tedrico que é de 7%, contudo ha uma divergéncia quanto
ao teor de TT encontrado no elixir (EA2) que apresenta 8,17%. Essa divergéncia pode ser
advinda do processo de precipitacdo da fracdo tanica, que envolve agitacdo magnética e pode
gerar variacdo na quantidade de taninos precipitados, ou a capacidade de ligacdo dos taninos a
polivinilpirrolidona que ocorre em diferentes graus, devido, possivelmente, & diferenca no
nimero de grupos fendlicos e suas posi¢cBes no nucleo ou nas conformagfes dos taninos.
(VERZA, 2006)

Os trés lotes de EFAS-100% analisados advieram de diferentes lotes de entrecasca
da mesma espécie (Myracrodruon urundeuva). Comparando-se 0s teores dos marcadores
quimicos dos extratos analisados percebe-se uma variacdo média de 9,20%a 11,78% para PT e
de 3,82% a 4,27% para TT, respectivamente, de acordo com a tabela 1.

A sintese dos metabolitos secundéarios, entre eles, polifendis e taninos, é
frequentemente afetada pelas condicdes ambientais. Em estudo sobre os efeitos da
sazonalidade climatica sobre os teores de TT da espécie Aroeira-do-Sertdo, Monteiro e
colaboradores (2006), verificaram que a casca do tronco concentrou mais taninos durante a
estacao seca do que durante a estacdo chuvosa.

S&o varios fatores que influenciam o contetdo dos metabdlitos secundarios:
sazonalidade, ritmo circadiano, temperatura, disponibilidade hidrica, radiacdo ultravioleta,
disponibilidade de nutrientes, poluicdo atmosférica, altitude e indugcdo por estimulos
mecanicos ou ataque de patdgenos. Dessa forma, a época e condi¢cbes da coleta de uma
matéria prima vegetal podem impactar na quantificacdo de marcadores quimicos responsaveis
pelos efeitos fitoterapicos. A fonte e a qualidade da matéria prima vegetal sdo fundamentais
para obtencdo de produtos com constancia de composicdo e propriedades terapéuticas
reprodutiveis. (GOBBO-NETO e LOPES, 2006). Além disso, é necessario o estabelecimento
de uma relacdo fixa de marcadores quimicos que caracterizem o extrato e o produto final
(SILVA, 2015).

Nesse sentido, a determinacdo de marcadores quimicos responsaveis pela
atividade terapéutica € uma ferramenta muito importante para assegurar a constancia e
uniformidade na composicédo e indicar possiveis modificaces no processo produtivo a fim de

garantir a qualidade e eficacia das formas fitoterapicas.
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6. CONCLUSAO

Conclui-se que os valores médios de PT de 10,86% e TT de 5,22% determinados a
partir do decocto da entrecasca de Aroeira-do-Sertdo estdo proximos do tedrico para
metodologia semelhante e consultada na literatura.

Os teores de PT e TT dos EFAS-100%, que possuem origem em diferentes lotes
de entrecasca, apresentaram variacdo média de9,20% a 11,78% (polifendis) e 3,82% a 4,27%
(taninos). Essa variacdo observada corrobora com o entendimento de que a concentracdo dos
metabdlitos secundarios € afetada por fatores ambientais e deve ser considerada na preparacdo
de fitoterapicos.

Em andlise do EAS-7% e EFAS-100% com mesma entrecasca de origem
observou-se que, quanto a concentracdo de PT e TT o EFAS-100%apresentou teores de 9,20%
e 3,82% e 0 EAS-7% apresentou teores de 0,62% e 0,27%.

A metodologia empregada € de facil aplicacdo e pode ser empregada na rotina de
laboratdrio de controle de qualidade para rastreamento dos teores de polifendis e taninos a fim

de garantir concentracdes de marcadores bioativos mais proximas das amostras de referéncia.
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ENTRECASCA

Acido Galico Sug.mL™

PT PNT

0,455 + 0,014

0,475 + 0,026 0,247 £ 0,016

EFAS-100% (14/10/2020)

Acido Galico Sug.mL™

PT PNT

0,428 + 0,023

0,484 + 0,005 0,309 + 0,041

EFAS-100% (01/07/2021)

Acido Galico Sug.mL™

PT PNT

0,460 + 0,017

0,425 + 0,006 0,228 + 0,028

EFAS-100% (10/03/2022)

Acido Galico Sug.mL™

PT PNT

0,431+ 0,017

0,381 £ 0,010 0,223 + 0,016

EAS-7% (14/10/2021)

Acido Galico Spug.mL™ PT PNT
0,383 + 0,001 0,358 + 0,008 0,240 + 0,001
0,764 + 0,127 0,794 + 0,069 0,344 + 0,025
0,445 + 0,011 0,444 +0,016 0,341 + 0,050

EAS-7% (16/12/2021)

Acido Galico 5ug.mL™" PT PNT
0,383 + 0,001 0,342 + 0,003 0,160 + 0,059
0,764 £ 0,127 0,749 £ 0,079 0,356 + 0,041
0,429 + 0,014 0,539 + 0,057 0,316 0,260

EAS-7% (28/04/2021)

Acido Galico 5pug.mL™ PT PNT
0,383 + 0,001 0,307 + 0,004 0,186 + 0,003
0,764 + 0,127 0,727 + 0,080 0,390 + 0,082
0,449 0,015 0,370 £ 0,011 0,196 + 0,009




