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Resumo- Alternanthera brasiliana (Amaranthaceae) é conhecida popularmente como penicilina, terramicina,
aspirina ou doril e muito utilizada na medicina popular para o tratamento de infec¢cdes e problemas
inflamatdrios. O presente trabalho teve como objetivo o desenvolvimento de formulacdes topicas (creme e
gel) contendo os extratos hexanico e etandlico de A. brasiliana (planta total) para avaliacdo do seu efeito
como fotossensibilizador em PDT. O creme e o0 gel creme base obtidos possibilitaram a incorporacdo dos
extratos em diferentes concentrag@es (5, 50 e 100 mg/g, m/m), mostrando-se homogéneos (sem separacao
de fases) e com pH (5,0 a 5,5) adequado para emprego na pele humana. A analise da absorcéo de luz na
regido do visivel demonstrou que tanto os extratos quanto as formulagfes farmacéuticas nas quais estes
foram incorporados, apresentaram picos de absor¢cdo na regido de 600 a 700 nm. Assim, firma-se a
importancia de se avaliar o comportamento dessas preparacdes farmacéuticas topicas (creme e gel creme)
contendo extratos de A. brasiliana para possivel aplicacdo em PDT visando a inativagdo de microrganismos.

Palavras chave: Alternanthera brasiliana, efeito antimicrobiano, PDT, formulacdes farmacéuticas tépicas
(creme e gel creme)
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Introducao

A Alternanthera brasiliana (L.) O. Kuntze é
uma planta medicinal herbacea, perene,
pertencente a familia Amarantaceae e a ordem
Centrospermae. Popularmente é conhecida como
“terramicina“, “doril“, “penicilina“ sendo empregada
largamente  na medicina tradicional como
analgésico, antiinflamatério e no tratamento de

processos infecciosos (SILVA et al., 2005).

Alguns estudos abordaram as propriedades
farmacolégicas da A. brasiliana, tal como a
atividade analgésica de seus extratos (DE SOUZA
et al.,, 1998, MACEDO et al., 1999). Brochado et
al. (2003), relataram a ocorréncia de 6 flavondides
em A. brasiliana e inéditos no género
Alternanthera. Por inibirem a proliferacdo
linfocitaria sugeriu-se que as propriedades
antiinflamatdrias observadas in vivo poderiam ser
atribuidas a acdo desses flavondides. Além disso,
o efeito antiviral foi avaliado por Lagrota et al.
(1994) e observou-se que 0 extrato aquoso das
folhas de A. brasiliana produziu o maior percentual
de inibicdo (99%) frente ao Herpes simplex virus.

Dado ao grave problema de
multirresisténcia de microrganismos aos
quimioterapicos hoje disponiveis e o interesse em
se buscar alternativas nos produtos naturais, ha o
interesse em se avaliar a atividade antimicrobiana
da A.brasiliana. Estudos breves ja demonstraram o

potencial de aplicacdo antimicrobiana de extratos
desta planta (CAETANO et al.,, 2002), o que
reforca a importancia de investigacbes que
comprovem sua atividade biocida.

Microrganismos tais como bactérias,
fungos, leveduras, virus, podem ser mortos apds o
tratamento com um fotossensibilizador apropriado
associado com a exposicao a luz em determinados
comprimentos de onda, em um processo
denominado guimioterapia fotodinamica
antimicrobiana. Na presenca de oxigénio
encontrado nas células, o fotossensibilizador
ativado pode reagir com moléculas na sua
vizinhanca por transferéncia de elétrons ou
hidrogénio, levando a producdo de radicais livres
ou por transferéncia de energia ao oxigénio,
levando a producdo de oxigénio singlete
(PERUSSI, 2007).

Os fotossensibilizadores que tém sido
estudados para a erradicacdo de microrganismos
pertencem a diferentes grupos de compostos, tais
como o0s xantenos halogenados (Rosa de
Bengala), fenotiazidicos (Azul de toluidina, Azul de
Metileno), acridinas e conjugados de clorina (eg)
(PERUSSI, 2007).

Nos dltimos anos muitos estudos que
analisam a atividade de diferentes
fotossensibilizadores em PDT-PDI vém sendo
realizados (Zeina et al., 2001, Kémerik e Wilson,
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2002, Souza et al., 2006). No entanto, na literatura
sdo raros trabalhos que avaliem a atividade
antimicrobiana e PDT empregando
fotossensibilizadores naturais.

Estes fatos encorajaram o estudo para
desenvolvimento de formulag@es tépicas (creme e
gel creme) contendo extratos (hexanico e
etandlico) de A. brasiliana para avaliagdo de seu
efeito como fotossesibilizador natural em PDT.

Material e Métodos

Coleta e classificagdo do material vegetal
Alternanthera brasiliana (L.) O. Kuntze
planta total foi coletada em seu habitat natural —
Ribeirdo Preto, SP, pelos Professores Drs. Diones
Aparecida Dias (FCFRP/USP) e Marcos José
Salvador, sendo identificada pelo Professor Dr.
Josafa Carlos de Siqueira (“Pontificia Universidade
Catélica, Rio de Janeiro, RJ, Brasil”). Uma amostra
da espécie foi depositada no Herbéario
“Departamento de Biologia, Faculdade de
Filosofia, Ciéncias e Letras de Ribeirdo Preto,
Universidade de SP, Brasil” (registro DAD 0027).

Preparacéo dos extratos brutos

O material vegetal foi seco e pulverizado,
sendo 0 pdé submetido a extragdo com hexano e
etanol, sucessivamente, filtrado e concentrado em
rotaevaporador originando os respectivos extratos
brutos.

Desenvolvimento de preparacdes tdpicas

Os experimentos para a elaboracdo de
formulagBes farmacéuticas semi-solidas contendo
0S extratos vegetais bioativos foram desenvolvidas
na Farmacia Escola da UNOCHAPECO (Chapecb,
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).

Ensaio de centrifugacdo

Para o ensaio de centrifugacdo 50 mg das
amostras foram diluidos em 1 mL de &agua e
posteriormente centrifugados a 2800 rpm por um
periodo de 5 min.

Andlise de caracteristicas organolépticas

As formulagbes farmacéuticas foram
submetidas a andlise visual para observancia da
colorac@o. Além disso, a textura foi analisada e o
odor definido.

Avaliacdo da absorcdo na regido visivel do
espectro eletromagnético

O espectro de absorcéo (400 a 700 nm) foi
obtido no Laboratério de Lasers de Alta Poténcia
do IP&D/UNIVAP, determinando-se a regido de

absorcéo dos extratos hexanico e etandlico e das
formulacbes creme e gel creme contendo os
extratos. Como controle analisou-se formulacées
de creme e gel creme onde os extratos nao foram
incorporados. A luz coletada foi acoplada a um
espectrometro de ¥Yam (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 deteccdo do
monocromador. Cada medida foi realizada com a
acumulacéo de 100 aquisices e foram realizadas
10 medidas para cada amostra.

Resultados

As formulacBes farmacéuticas semi-
sélidas foram preparadas empregando creme base
(CB) e gel creme base (GCB), incorporando-se 0s
extratos etandlico (Abpte) e hexanico (Abpth) de
Alternanthera brasiliana (planta total) em
diferentes concentracdes (Tabela 1).

Tabela 1. Formulacdes contendo diferentes
concentragbes de extratos hexanico e etandlico
incorporados em base Creme ou Gel creme

Formulagbes Concentracdo (mg/g)

CB + Abpth 5
CB + Abpth 50
CB + Abpth 100
GCB + Abpth 5
GCB + Abpth 50
GCB + Abpth 100
CB + Abpte 5
CB + Abpte 50
CB + Abpte 100
GCB + Abpte 5
GCB + Abpte 50
GCB + Abpte 100

Seguindo as exigéncias das boas praticas
em farmacia magistral, procedeu-se o preparo das
formulagbes creme (Tabela 2) e gel creme (Tabela
3) contendo os extratos vegetais. Apos isto se
determinou o pH da formulagéo pronta (com fita de
pH), com valores entre 5,0 e 5,5.

Tabela 2: Formulacdo controle Creme base (sem
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extrato)
Emulséo Componentes Formulacdo
Creme Base (%)

Fase oleosa Polawax 10
Vaselina liguida 3
BHT 0,02
Alcool cetoestearilico 5
Oleo de macadamia 2
Ciclometicone volatil 2
Phenonip 0,1

Fase aquosa EDTA 0,14
Propilenoglicol 6
Agua destilada g.s.p. 30g
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Tabela 3: Formulagdo controle Gel creme base
(sem extrato)

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

Fig. 1. Ensaio de centrifugacao para avaliacdo de
estabilidade (creme e gel creme), controles.

Figura 2. Ensaio de centrifugacdo (CB+Abpte
50mg/g, GCB+Abpte, Extrato etandlico)

Ensaio de

Figura 3.
(CB+ Abpth, GCB+ Abpth, extrato hexanico)

centrifugacao

Discusséo

A administracdo de agentes terapéuticos
necessita da sua incorporacdo em uma forma
farmacéutica, constituida de componentes
farmacologicamente ativos e adjuvantes
farmacéuticos (TOLEDO et al.,, 2003). Para a
incorporagdo dos extratos hexanico e etandlico de
A. brasiliana (planta total) foi necessério levigar os
extratos  previamente com  propilenoglicol,
encontrando-se dificuldades na incorporagcdo a
base gel creme. Por conseguinte as formulacdes
gue empregaram o creme base apresentaram
melhor aspecto em relacdo ao gel.

Em relacéo as caracteristicas
organolépticas pode-se observar coloracdo verde
clara para as formulagbes em que foram
incorporados os extratos e odor caracteristico. As
bases (creme e gel creme) ndo receberam adicéo
de corantes. As demais caracteristicas
mantiveram-se inalteradas.

A medida do pH da formulacdo é
necessaria para assegurar a estabilidade da
formulagdo, necessitando ser compativel com o
local de aplicagdo, a fim de evitar irritacbes
(ANVISA, 2004). Na determinacdo do pH das
emulsbes os valores permaneceram na faixa de 5
e 5,5 apresentando-se compativeis com 0 uso
topico e ndo sofrendo alteracdo apds a
incorporagdo dos extratos.

No ensaio de centrifugacdo realizado
utilizando-se 50 mg da formulagdo (CB, GCB,
CB+Abpth (50mg/mL), GCB+Abpth (50mg/mL)) e
1 mL de propilenoglicol:agua (5:95) em ependorff,
as amostras foram centrifugadas a 2800 rpm por
5min e ndo observou-se separagdo de fases,
sendo indicativo de estabilidade da emulséo.

O espectro de absor¢cdo na regido do
visivel foi obtido a fim de se verificar o
comportamento dos extratos e formulacGes
contendo extratos de A. brasiliana em relacdo a
absorcdo de luz. Pelos resultados observou-se
que tanto os extratos como as formulacbes
contendo 0s extratos absorveram luz na regido
entre 600 e 700 nm, enquanto 0s controles néo
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apresentaram bandas de absorcdo nesta regido.
Esta regido do espectro é de interesse em PDT o
que encoraja os estudos para avaliar o efeito
destas  preparacdes  farmacéuticas  como
fotossensibilizadores naturais.

Concluséao

Os resultados demonstraram que foi
possivel incorporar o0s extratos hexanico e
etandlico de A. brasiliana (planta total) em
formulacbes semi-sélidas tépicas (creme e gel
creme) obtendo-se preparacbes adequadas do
ponto de vista de estabilidade e com
caracteristicas organolépticas toleraveis. A faixa
de pH (de 5 a 5,5) das formulac¢des preparadas é
adequada a aplicacdo topica, sendo compativel
com o uso na pele.

Tanto os extratos hexanico e etandlico de
A. brasiliana, como as formulacdes creme e gel
creme contendo extratos absorveram luz entre os
comprimentos de onda de 600 e 700 nm (faixa do
espectro aplicavel em PDT).
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