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Resumo - Muitas plantas, incluindo espécies da familia Amaranthaceae, sdo utilizadas na medicina popular
devido suas propriedades biolégicas, tais como antiinflamatdria, analgésica e antimicrobiana. Neste estudo
procedeu-se o preparo de formulagBes semi-sélidas (creme e gel creme) contendo extratos vegetais de
Alternathera maritima (Amaranthaceae) para avaliagdo do seu efeito como fotossensibilizador em PDT. O
creme e o gel creme base obtidos possibilitaram a incorporacdo dos extratos em diferentes concentracdes
(5, 50 e 100 mg/mg, v/v), mostrando-se homogéneos e com pH (5,0 a 5,5) adequado para emprego na pele

humana.
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Introducéo

Véarios metabdlitos secundarios de plantas
sdo investigados como sendo fontes alternativas
de potenciais agentes antibacterianos eficazes
contra microrganismos patogénicos ao ser
humano. Dentre estes se destacam o0s
flavondides, que provavelmente apresentam
atividade antimicrobiana devido a capacidade de
complexar proteinas extracelulares solUveis da
parede bacteriana, as quinonas e 0s taninos
devido, provavelmente, a presenca de radicais
livres, que agem sobre as adesinas, polipeptideos
e enzimas presentes na célula bacteriana
(COWAN, 1999; PEREIRA, 2004; SALVADOR,
2003).

A espécie Alternanthera maritima pertence
a familia Amaranthaceae e apesar de ndo ser
utiizada na medicina popular, em estudo
fitoquimico prévio dos extratos hexano e etandlico
da planta in natura, biomonitorado pelas atividades
antibacteriana, antifiingica, tripanocida e
leishmanicida (SALVADOR, 2005), foi possivel se
estabelecer quais fracbes ou substancias foram
determinantes para estas atividades (esterdides,
saponinas, flavonodides e alcal6ides) o que sugere
que a partir dos seus extratos bioativos é possivel
se desenvolver formulacdes farmacéuticas tépicas
com potencial aplicacdo terapéutica.

Consideracdes gerais sobre Laser, Terapia
fotodindmica (PDT) e fotossensibilizadores
LASER, acrénimo para Light Amplification
by Stimulated Emission of Radiation (amplificacédo
da luz por emissado estimulada de radiagdo) é um

aparelho que gera ou amplifica radiacdo O&ptica
coerente na regido do infravermelho, visivel e
ultravioleta do espectro eletromagnético. Os feixes
de radiacdo emitidos pelos lasers possuem
importantes caracteristicas de direcionalidade,
pureza espectral e intensidade (BRUGNERA,
1998).

A terapia fotodindmica — PDT baseia-se na
administragdo topica ou sistémica de um corante
néo téxico sensivel a luz seguida de irradiacdo em
baixas doses com luz visivel de comprimento de
onda adequado (FUCHS; THIELE, 1998,
PERUSSI, 2007).

Microrganismos tais como bactérias,
fungos, leveduras, virus, também podem ser
mortos aplicando-se luz visivel depois do
tratamento com um fotossensibilizador (FS)
apropriado e luz, em um processo denominado
“inativacdo fotodindmica” (PDI — Photodynamic
Inactivation) (GAD et al., 2004) ou quimioterapia
fotodindmica antimicrobiana (PACT -
Photodynamic Antimicrobial Chemotherapy)
(PERUSSI, 2007).

Consideracbes  gerais  sobre
farmacéuticas

Emulsdo de modo geral aplica-se a todas
as preparacdes de aspecto leitoso, com
caracteristicas de sistema disperso constituido por
duas partes liquidas imisciveis, no qual uma das
partes esta intimamente dividida em goticulas no
outro, com ajuda de um agente emulsificante, que
sdo tensoativos capazes de reduzir a tenséo
interfacial entre 6leo e agua, permitindo a
estabilizacdo da emulsdo, formando um sistema

formulacdes
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termodinamicamente estavel (ALLEN JR., 2004;
ANTUNES JR., 2002 THOMPSON, 2006).

Material e Métodos

Coleta, classificacdo e obtencdo do material
vegetal

Alternanthera maritima, partes aéreas, foi
coletada no seu habitat natural, Restinga de
Marica, Rio de Janeiro, RJ, Brasil, em dezembro
de 1998 sendo identificada pelo Professor Dr.
Josafa Carlos de Siqueira (“Pontificia Universidade
Catdlica, Rio de Janeiro, RJ, Brasil”). Uma amostra
da espécie foi depositada no Herbario do
“Departamento de Biologia, Faculdade de
Filosofia, Ciéncias e Letras de Ribeirdo Preto,
Universidade de Sé&o Paulo, SP, Brasil”. (sob
namero de registro SPFR 02968).

Preparacéo dos extratos brutos

Para a preparacdo dos extratos brutos o
material vegetal (partes aéreas) passou por
secagem em estufa de ar circulante a temperatura
de 40°C, em seguida foi pulverizado em moinho de
faca. O po obtido foi submetido ao processo de
maceracdo com solventes orgénicos em ordem
crescente de polaridade (hexano para baixa
polaridade e etanol para alta polaridade), na
proporcao massa de pé/solvente 1:20
(massa/volume). Das solugbes obtidas, foram
removidos os solventes (sob pressdo reduzida),
obtendo-se os extratos brutos em hexano (Ampah)
e em etanol (Ampae).

Preparacao das formulac¢des farmacéuticas

Os experimentos para a elaboracdo de
formulacbes farmacéuticas semi-sélidas contendo
0s extratos vegetais bioativos foram desenvolvidas
na Farmacia Escola da UNOCHAPECO (Chapecé,
SC, Brasil), determinando-se a estabilidade e o pH
das preparacbes obtidas (GEORGETTI et al.,
2006; ANVISA 2004; ANSEL et al, 1999;
FARMACOPEIA BRASILEIRA, 1988; PRISTA &
ALVES, 1967).

Avaliacao das caracteristicas organolépticas

Os cremes e géis cremes contendo 0s
extratos foram analisados quanto as propriedades
organolépticas através da visualizacado e do olfato,
observando qualquer alteracéo da coloragéo, odor
ou separacao de fases.

Medida do pH
A medida do pH foi realizada com fita de
pH para cada amostra.

Centrifugacéo

Para o teste de centrifugacdo utilizou-se
centrifuga, com velocidade de 2.800 rpm durante
cinco (5) minutos.

Espectro de Absor¢éo na regido do visivel

Os extratos etandlico e hexanico de A. maritima
foram analisados quanto a sua capacidade de
absorcdo de luz na regido do visivel (400 a
700nm), bem como as formulacdes creme e gel
creme contendo o0s extratos. Como controle
analisaram-se formulacdes de creme e gel creme
onde os extratos ndo foram incorporados. Os
espectros de absorcdo (400 a 700nm) foram
obtidos no Laboratério de Lasers de Alta Poténcia
do IP&D/UNIVAP, determinando-se a regido de
absorcdo dos extratos hexéanico e etandlico e das
formulagBes de creme e gel creme contendo os
extratos. A luz coletada foi acoplada a um
espectrometro de ¥am (Oriel Instruments, modelo
MS257), com grade de difracdo de 300
linhas /mm. Um detector tipo CCD (Charge
Coupled Device) intensificado com 256 x 1024
pixels foi conectado a saida de detecgcdo do
monocromador. Cada medida foi realizada com a
acumulacéo de 100 aquisi¢des, e foram realizadas
10 medidas para cada amostra.

Resultados e Discussodes

Seguindo as exigéncias das boas praticas
em farméacia magistral, procedeu-se o preparo das
formulacbes creme e gel creme (Tabela 1, 2 e
Figura 1) contendo os extratos vegetais. As
formulagBes farmacéuticas semi-solidas néo
ibnicas, por serem menos irritantes a pele, foram
preparadas utilizando um agente emulsionante
para reduzir a tensao interfacial entre 6leo e agua,
permitindo a estabilizacdo da emulsdo (ANTUNES
JR., 2002). No creme base (CB) e gel creme base
(GCB), incorporou-se 0s extratos etanolico
(Ampae) e hexéanico (Ampah) de A. maritima
(partes aéreas) em diferentes concentragfes
(Tabela 3), mantendo suas caracteristicas
organolépicas.

Os valores de pH das formula¢es prontas
encontrados ficaram entre 5,0 e 5,5, 0 que é
compativel para emprego na pele. Em media, o pH
da pele situa-se em torno de 4,5 e contribui de
modo importante nos mecanismos de defesa da
pele (ANTUNES JR., 2002).

Emulsdes (O/A, A/O) sdo bem tolerados
pela pele, desde que a pele esteja integra assim a
diferengca de penetrabilidade ndo é significativa
(AULTON, 2001, FONSECA, 2000).

Em relagdo a centrifugacdo, ndo houve
separacdo de fases visivel ao olho nu dos cremes
e geéis creme base (Figura 2), dos cremes, géis
creme contendo extrato hexanico (Figura 3), bem
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como do creme contendo extrato etandlico, porém,
apresentou separacao de fases no gel creme com
extrato etandlico (Ampae 50mg/mL, Figura 4) e
nas amostras dos extratos hexanico e etandlico, o
que indica perda de estabilidade da formulacéo gel
creme Ampae, acelerando reacdes de degradacéo
(MONTAGNER, 2004);

Os extratos hexanico e etanodlico de A.
maritima diluido em etanol, na andlise preliminar
absorveu luz entre os comprimentos de onda de
600 e 700 nm, formando duas bandas de
absorgéo, uma em 664nm e outra em 700 nm. O
gue indica a possibilidade de emprego desses
extratos como fotossensibilizadores naturais

Fig. 1: Formulac¢des Base de Creme e Gel Creme

Tabela 3: Formulacbes contendo diferentes
concentracdes de extratos hexanico e etandlico
incorporados em base Creme ou Gel creme

Formulacbes Concentracdo (mg/mL)

capazes de auxiliar na terapia fotodinamica.

Tabela 1: Formulacdo controle Creme base (sem

CB + Ampah 5 mg/g
CB + Ampah 50 mg/g
CB + Ampah 100 mg/g
GCB + Ampah 5 ma/g
GCB + Ampah 50 mg/g
GCB + Ampah 100 mg/g
CB + Ampae 5 mg/g
CB + Ampae 50 mg/g
CB + Ampae 100 mg/g
GCB + Ampae 5 mg/g
GCB + Ampae 50 mg/g
GCB + Ampae 100 mg/g

extrato)
Emulséo Componentes Formulagéo
Creme Base

Fase Polawax 10%

oleosa Vaselina liquida 3%
BHT 0,02%
Alcool cetoestearilico 5%
Oleo de macadamia 2%
Ciclometicone volatil 2%
Phenonip 0,1%

Fase EDTA 0,14%

aquosa Propilenoglicol 6%
Agua destilada g.s.p. 30g

Tabela 2: Formulagcdo controle Gel creme base

(sem extrato)

Emulsdo Componentes Formulagédo Gel
Creme Base
Fase Polawax 6%
oleosa Vaselina liquida 10%
BHT 0,05%
Alcool cetoestearilico 3%
Oleo de macadamia 2%
Ciclometicone volatil 2%
Phenonip 0,04%
Fase EDTA 0,19%
aquosa Propilenoglicol 2,4%
Agua destilada g.s.p. 12g
Gel Carbopol 1%
Propilenoglicol 3,6%
Phenonip 0.06%
Agua destilada g.s.p. 18 g

Fig. 2: Teste de centrifugacdo sem separagdo de
fases no creme e gel creme base (controles)

Fig. 3: Teste de centrifugacdo sem separacédo de
fases no creme e gel creme contendo extrato
hexanico e com separacdo de fase no extrato
hexanico

Fig. 4: Teste de centrifugacdo sem separacédo de
fases no creme contendo extrato etanélico e com
separacdo de fases no extrato etandlico e no gel
creme contendo extrato etanélico.
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Concluséao

Foram obtidos extratos em hexano e
etanol das partes aéreas de A. maritima, que
foram utilizados no desenvolvimento de
formulacGes (creme e gel creme) contendo estes
extratos nas concentracbes de 5, 50 e 100 mg/g
(extrato:base, m/m).

As formulagBes farmacéuticas topicas
obtidas apresentaram pH = 5 a 5,5, verificando-se
separacdo de fase somente para o gel-creme
contendo o extrato etandlico;

O extrato hexénico apresentou duas
bandas de absorcdo em 664 e 700nm,
observando-se a tendéncia de manutencao destas
bandas para as formulagBes contendo o extrato
hexanico. Estes resultados encorajam a pesquisa
para possiveis aplicacdes destas preparacdes
farmacéuticas como fotossensibilizadores naturais
em terapia fotodindmica, visando a inativacdo de
microrganismos.
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