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RESUMO: A. satureioides (Lam.) DC., Asteraceae, tem amplo uso na medicina tradicional. Investigacdes
farmacolégicas de extratos de suas inflorescéncias demonstraram atividades sedativa, analgésica, antiinflamatdria e
antiespasmddica. Estes efeitos bioldgicos dependem do meio extrativo e da qualidade da matéria-prima vegetal. Com
a finalidade de avaliar as caracteristicas desta matéria-prima vegetal foram realizados ensaios de perda por
dessecacdo, teor de extrativos e de flavondides totais e os resultados comparados com dados existentes em outras
pesquisas. Os resultados obtidos na caracterizagdo fisico-quimica da matéria-prima vegetal estdo de acordo com os
anteriormente descritos. Como algumas das a¢gdes farmacoldgicas podem estar associadas aos flavonéides, compostos
majoritdrios na droga, e como a B-ciclodextrina (BCD) possui propriedades que influenciam a solubilidade destas
moléculas, objetivou-se a obtencdo de extratos com baixo teor etandlico e alta concentracdo de flavondides. Para
tanto foram realizados experimentos exploratdrios através de planejamento fatorial 2°. Os extratos foram obtidos por
maceragdo a frio, com concentragéo fixa da droga vegetal, variando o teor etandlico e a presenca de BCD no meio
extrativo. Foi observado aumento estatisticamente significativo no teor de flavondides totais com a elevacdo do teor
etandlico. O tempo de maceragdo ndo foi o fator determinante do rendimento de extra¢do. A influéncia da BCD na
extracdo de flavondides ndo se mostrou estatisticamente significativa nessa primeira etapa de experimentos, porém,
para os macerados com menor teor etandlico no solvente, observou-se maior eficiéncia na extra¢do dos flavonéides,
com conseqiiente reducdo do tempo de contato, o que demonstra uma vantagem tecnoldgica interessante.

UNITERMOS: Achyrocline satureioides , B-ciclodextrina, flavondides, solubilidade, extragdo

ABSTRACT: ACHYROCLINE SATUREIOIDES (LAM.) DC., ASTERACEAE: COMPARATIVE EVALUATION OF THE
VEGETAL DRUG AND PRELIMINARY OPTIMIZATION STUDIES ON EXTRACTION. A. satureioides has a widespread use in
traditional medicine. Pharmacological studies of extracts obtained from the inflorescences demonstrated sedative,
analgesic, antinflammatory and antispasmodic activities. These biological effects depend on the extraction medium
and the quality of the vegetable drug. In order to evaluate the characteristics of the vegetable raw matter, loss on
drying, extractives and total flavonoid content were performed and the results were compared to data present in other
researches. The observed results of the physico-chemical characterization are in accordance with others already
reported. Because some of the pharmacological activities may be associated to the flavonoids, major compounds in
the drug and the B-cyclodextrin (BCD) can influence the solubility of such molecules, it was aimed the preparation of
extracts with low alcohol content and high flavonoid concentration. Exploratory experiments were performed using a
2* factorial design. The extracts were obtained by maceration with a fixed concentration of vegetable drug. A
statistically significant enhancement of the total flavonoid content was observed increasing the alcohol content in the
extraction medium. The maceration’s extent was not the determinant factor on the extraction yield. Although the
influence of BCD on the extraction of Achyrocline satureioides flavonoids hasn’t been statistically significant at this
first part of the experiments, for the macerate with lower alcohol content, it was observed better flavonoid extraction
efficiency with consequent reduction of the contact time, what suggests an interesting technological advantage.
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INTRODUCAO

Medicamentos fitoterapicos e plantas
medicinais possuem um papel de destaque no
sistema brasileiro de salde, tanto do ponto de
vista econémico como cultural. Nesse contexto, a
realizacdo de  pesquisas objetivando o
desenvolvimento de formas farmacéuticas,
contendo  produtos derivados de plantas
medicinais, com eficicia, seguranga e qualidade
constantes e comprovadas, vem ocupando um
namero crescente de pesquisadores em todo o
mundo e, especialmente no Brasil (PETROVICK et

al, 1997). O desenvolvimento galénico de
fitoterapicos visa a obtengdo de formas
farmacéuticas onde o potencial quimico e

terapéutico do vegetal deve ser preservado e
valorizado (BASSANI, 1990). Dentre as plantas
empregadas no Sul do Brasil e paises da fronteira,
destaca-se a Achyrocline satureioides, conhecida
como marcela ou macela. Acreditando no
potencial deste vegetal, foi iniciada uma linha de
pesquisa a cerca de 16 anos no Programa de Pés-
graduacdo em Ciéncias Farmacéuticas da
Universidade Federal do Rio Grande do Sul,
envolvendo aspectos fitoquimicos, farmacolégicos,
biotecnolégicos e de tecnologia farmacéutica
(HENRIQUES & LINCK, 1995). Foram
comprovadas farmacologicamente as atividades
antimicrobianas (MOTA, 1963; GUTKING et al.,
1981; MARTINS et al, 1988; LIMA, 1990);
atividade tripanossomicida e inseticida (ROJAS
DE ARIAS et al., 1995); atividade antiespasmaodica
de extratos aquosos e  hidroalcodlicos
(LANGELOH & SCHENKEL, 1982, 1982b, 1985;
SIMOES et al., 1984, 1986; SILVA, 1993; SILVA &
LANGELOH,  1993); atividade  analgésica
(SIMOES, 1984; SIMOES et al., 1988); atividade
antiinflamatéria (SIMOES, 1984; SIMOES 1988;
SONAGLIO, 1987; CAMARGO et al, 1994) e a
atividade  antiviral  (SIMOES, 1992). O
desenvolvimento tecnoldgico de extratos de
Achyrocline satureioides iniciou-se neste curso de
Pés-graduagédo com a padronizagdo de solucdes
extrativas hidroalcodlicas e o estabelecimento de
metodologias para o controle de qualidade da
matéria-prima e do produto acabado por
SONAGLIO (1987). KNORST (1991) desenvolveu,
posteriormente, formas farmacéuticas plasticas
contendo solugbes extrativas concentradas do
vegetal avaliando a estabilidade e a
liodisponibilidade das preparacdées (DE PAULA,
1996 ; SANTOS, 1996).

Tendo em vista que a caracterizagao fisico-
quimica da droga vegetal e dos extratos obtidos a
partir de suas inflorescéncias faz parte do conjunto
das especificagdes de qualidade na obtengao de
um fitoterapico, foram realizados os ensaios de
perda por dessecacao, teor de extrativos e teor de
flavondides totais. Além disso, os flavondides
marcadores de A. satureioides possuem reduzida
solubilidade em agua, o que justifica o emprego da

B-ciclodextrina j& que a mesma possui
propriedades que influenciam a estabilidade e a
solubilidade de varias moléculas e produtos secos
nebulizados de origem vegetal. Assim, mostra-se
interessante o estudo da sua influéncia sobre as
caracteristicas de extratos de A. satureioides.

MATERIAL E METODOS

Matéria-prima vegetal

A matéria-prima  vegetal  estudada,
Achyrocline satureioides, foi coletada no municipio
de Presidente Lucena (RS) no dia 16 de abril de
2000. A identificagao botanica (KNORST, 1995) foi
realizada por Marcos Sobral do Departamento de
Botanica do Instituto de Biociéncias da UFRGS.
As sumidades floridas foram  separadas
manualmente, armazenadas a temperatura
ambiente durante 15 dias, ao abrigo da luz, e
moidas em moinho de facas com abertura de
malha de saida de 1 mm (SONAGLIO, 1987).
Perda por dessecacao (CARVALHO, 1997)

O teor de umidade foi determinado por
método gravimétrico, utilizando-se balanga com
sistema de secagem por infravermelho. Cerca de
2,09 de droga vegetal, exatamente pesados, foram
colocados em pesa-filtros, previamente tarados, e
dessecados nas seguintes condi¢ces de secagem:
sensibilidade de 120 segundos e temperatura de
105 °C, com intervalo de 10 minutos entre cada
determinacdo, tempo necessario para o0
resfriamento da balanca. Os resultados foram
expressos em porcentagem ponderal sobre a
quantidade da droga, através da média de trés
determinacgoes.

Planejamento da extracao

Para a extragédo foram utilizadas misturas de
etanol e dgua destilada, adicionadas ou ndo de B-
ciclodextrina (Merck).

A partir das inflorescéncias de Achyrocline
satureioides foram realizadas duas extragdes
concomitantemente. Na primeira, foram obtidas
duas solugbes extrativas empregando como
solventes etanol 40 % (V/V) e etanol 80 % (V/V). O
método de extracdo empregado foi maceracao a
frio realizada ao abrigo da luz e com agitagdes
ocasionais, e a relacdo droga vegetal:solvente de
75 % (m/V) (SONAGLIO, 1987). A segunda
extracdo seguiu 0s mesmos passos da anterior,
sendo que foram adicionados 25,5 g de -
ciclodextrina ao meio extrativo como no inicio do
procedimento de maceragédo. Essa quantidade de
B-ciclodextrina foi calculada com base na obtengao
do teor de flavondides totais da droga vegetal e
levando-se em consideracdo uma proporgao de 40
partes de B-ciclodextrina para uma parte de soluto
calculada como quercetina (VINADE, 1995). Em
uma primeira etapa, utilizou-se um tempo de
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maceracao de 4 dias e posteriormente, 8 dias,
obtendo-se, assim, oito solugdes extrativas.

Os experimentos exploratérios foram
realizados através de planejamento fatorial 2°,
levando-se em consideragdo os parametros teor
etandlico, tempo de maceragéo e presenga de f-
ciclodextrina, conforme tabela 1.

Os efeitos e as interagdes foram calculados
em funcao do teor de flavondides totais.

Tabela 1. Planejamento fatorial

Fator teor tempo de B-ciclodextrina
etandlico | maceracdo

experimento (%) (dias)
SE1 40 4 ausente
SE2 40 4 presente
SE3 80 4 ausente
SE4 80 4 presente
SES 40 8 ausente
SE6 40 8 presente
SE7 80 8 ausente
SE8 80 8 presente
Teor de extrativos (BUNDESVEREINIGUNG,
1986a)

Exatamente cerca de 1,0 g da matéria-
prima vegetal triturada foi aquecido a ebulicdo com
100,0 g de agua durante 10 minutos. Apds
resfriamento, reconstitui-se o peso inicial com
adicao de massa de agua correspondente aquela
evaporada. a solucéo foi filtrada, desprezando-se
os 20 mL iniciais. Foram pesados exatamente
cerca de 20,0 g do restante do filtrado em pesa-
filtro (27 mm d.i. x 55 mm altura), previamente
tarado, evaporando-se até a secura em banho de
agua fervente, sob agitacdo constante. Apés
evaporacdo completa do solvente, o pesa-filtro
com o residuo foi colocado em secador
infravermelho acoplado a balanga analitica, a
temperatura de 105 °C, até obtencdo do peso
constante.

O teor de extrativos (TE) foi calculado como

percentual ponderal pela média de trés
determinagdes segundo a equagéo (1).
-500
TE=" (1)
p—t

onde:
TE = teor de extrativos (% m/m)
rs = massa do residuo seco (g)
p = massa da droga (g)
t = perda por dessecacgéo (g)
500 = fator de diluicdo x 100

Teor de flavonoides totais (TFT)
(BUNDESVEREINIGUNG, 1986b)

Exatamente cerca de 0,40 g de droga
vegetal ou, no caso da solugéo extrativa (SE), 15,0
mL de SE foram pesados e transferidos para balao
de fundo redondo de 100 mL, acrescentando-se
1,0 mL de solugcao de metenamina 0,5 % (m/V), 20
mL de acetona R e 2,0 mL de acido cloridrico R
(EUROPEAN, 1969). A mistura foi aquecida sob

refluxo durante 30 minutos e filtrada para balao
volumétrico de 100 mL através de pequena
quantidade de algodao. O residuo da droga ou da
SE e o algodao foram lavados com duas porgdes
de 20,0 mL de acetona e aquecidos a fervura, sob
refluxo, durante 10 minutos. As solugbes foram

filtradas, através de algoddo, para o baldo
volumétrico, completando-se o volume com
acetona.

Aliquota de 20,0 mL desta solugdo foi
tratada com 20 mL de agua e extraida com 15 mL
de acetato de etila, em funil de separagédo. A
extracao foi repetida trés vezes, com porgoes de
10 mL de acetato de etila.

As fases acetato de etila, apdés serem
reunidas e lavadas com 50 mL de agua em funil
de separacdo, foram transferidas para baldo
volumétrico de 50 mL, completando-se o volume
com acetato de etila. Esta solucao recebeu a
denominacéo de solugdo-mae (SM).

Foi adicionado 1,0 mL de solugédo
metandlica de cloreto de aluminio 1 % (m/V) a
10,0 mL da SM. Esta solugdo foi diluida com
solucado metandlica de acido acético 5 % (V/V) em
baldo volumétrico de 25 mL e denominada de
solugao amostra (SA) (BOHME & HARTKE, 1981).

Concomitantemente, 10,0 mL da SM foram
diluidos com solugdo metandlica de acido acético
5 % (V/V) em baldao volumétrico de 25 mL,
recebendo a denominagdo de  solucdo
comparativa (SC).

A absorvancia da SA medida contra a SC,
em cubeta de 1,0 cm de caminho éptico, 30
minutos apds a adicao de cloreto de aluminio. O
comprimento de onda selecionado foi de 425 nm.

Os resultados foram expressos em
porcentual ponderal calculado como quercetina
(CisH2207) pela média de trés determinagoes,
onde o célculo do teor baseia-se na extingao

especifica da mesma a 425 nm, Ellj;l = 500 (DAC,
1979), segundo a equacao (2):
_ A-fd
500- p(100—1)

(@)

onde:
TF = teor de flavonodides totais calculados
como quercetina (%; m/m);
A = absorvancia medida na amostra
(AUFS);
p = massa da droga (9);
t = perda por dessecacao (%;m/m);
fd = fator de diluigcdo (62500)

DISCUSSAO DOS RESULTADOS

A perda por dessecagédo (PD), indicativo do
teor de material volatii do vegetal a 105 °C,
apresentou um valor de 9,66 % (m/m), o qual pode
estar relacionado com as condicdes
edafocliméticas no momento da coleta ou com a
secagem e outros tratamentos aplicados a droga
antes da analise. Acredita-se que a variabilidade
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nos resultados de PD poderd ser reduzida pela
padronizacdo dos parametros do plantio, coleta e
dos tratamentos prévios da droga. A importancia
da perda por dessecacdo estda ligada a
estabilidade microbiolégica da droga, como
expressao de sua suscetibilidade ao
desenvolvimento de bactérias e fungos, e
estabilidade quimica, representada especialmente
pelos processos de hidrolise (WHO, 1992). A PD
pode fornecer dados acerca do rendimento de
extragado, ja4 que a secagem influi no estado de
integridade das estruturas celulares, expondo-as
mais ou menos ao contato com solventes
(HARBONE et al, 1975). Além do mais, sob o
ponto de vista tecnoldgico e de producdo, é
importante conhecer quantitativamente o contetdo
de agua presente na matéria-prima vegetal, para
que este valor seja considerado nos calculos de
rendimento. Os valores da literatura e o
encontrado para a droga vegetal em estudo
encontram-se abaixo dos limites maximos
encontrados no cdodigo oficial brasileiro, com
relagao a maioria das drogas vegetais constituidas
de sumidades floridas (FARMACOPEIA, 1977).

O ensaio do teor de extrativos (TE) indica a
quantidade de substancias extraiveis, ou seja,
sollveis em determinado sistema solvente. E um
método empregado na selegcdo do solvente mais
adequado a extragdo das substancias de interesse
de uma planta ou como indicativo para o ajuste da
quantidade de matéria-prima a ser utilizada
visando uma concentracdo final determinada de
substancia de interesse no produto da extragéo.
Nesse estudo, o TE foi empregado exclusivamente
como um ensaio auxiliar na caracterizacao fisico-
quimica da droga vegetal visto que essas
caracteristicas também fazem parte dos
parametros de qualidade da matéria-prima
vegetal. O valor de TE encontrado para a droga
vegetal em estudo foi de 15,60 % (m/m). Esses
valores também estéo relacionados com diferentes
fatores ligados ao local de coleta da matéria-prima
bem como periodo e época da coleta.

Os componentes majoritarios das
sumidades floridas da marcela sdo as agliconas
flavonoidicas (HAENSEL & OHLENDORF, 1971;
FERRARO et al, 1981; SIMOES, 1984;
MESQUITA et al., 1986; BROUSSALIS et al,
1988; LIMA et al, 1990), as quais se atribui
grande parte das atividades farmacologicas
citadas. Suas concentragbes sao determinadas
através da quantificacdo dos teores totais desta
classe quimica, sendo que nesse estudo obteve-
se um valor de 1,70 % (m/m) de flavondides totais
para a droga vegetal, o qual é calculado como
quercetina, visto que é o flavondide majoritario na
marcela. O teor de flavondides totais foi
determinado tanto para a matéria-prima vegetal
quanto para os extratos obtidos a partir do
farmacdgeno, que no caso da marcela sdo suas
sumidades floridas. E importante ressaltar que no
calculo desse TF foi descontado o teor de

umidade do vegetal. O resultado encontrado
apresenta-se de acordo com dados ja relatados
em outras pesquisas. Esse ensaio também faz
parte da caracterizagdo fisico-quimica da droga
vegetal e constitui um dado importante relacionado
com a qualidade da matéria-prima vegetal. O teor
de flavonodides totais também foi considerado nos
célculos sobre a quantidade de B-ciclodextrina a
ser utiizada na obtengdo dos extratos, por
maceracdo a frio e com concentracdao de droga
vegetal de 7,5 % (m/V) (SONAGLIO, 1987). A
quantidade de B-ciclodextrina calculada foi de 25,5
g levando-se em conta uma proporgao de 1 parte
de soluto, calculado como quercetina, para 40
partes de p-ciclodextrina (VINADE, 1995).

Para as solugdes extrativas, obtiveram-se
0s seguintes resultados descritos na tabela 2.

Tabela 2. Teor de flavondides totais nas solugdes
extrativas de A. satureioides (n = 3)

Solucdo Teor de Flavondides Totais | Coeficiente de
Extrativa (%; m/m) s Variacdo (%)
SE1 0,0613+1,78 .10 2,90
SE2 0,0685 £ 5,48 . 107 8,01
SE3 0,1050 4,36 . 10 4,15
SE4 0,1261 £9,71 . 107 7,70
SE5 0,0503 4,04 . 107 8,03
SE6 0,0503 3,51 .10 6,98
SE7 0,1287 +2,08 . 107 1,62
SE8 0,1267 £2,08 . 107 1,64
CONCLUSOES

A caracterizagdo fisico-quimica da matéria-
prima vegetal (MPV) encontra-se de acordo com
dados anteriormente relatados em outras
pesquisas, ou seja, dentro das especificacdes de
qualidade. A influéncia da p-ciclodextrina na
extracao de flavondides de A. satureioides nao se
mostrou estatisticamente significativa nessa
primeira etapa de experimentos, embora haja uma
tendéncia de aumento no TFT quando da
utiizagdo da PCD na preparacdo de solugdes
extrativas submetidas a 4 dias de maceracéo.
Entretanto, verificou-se que a presenga desse
adjuvante na etapa de extracédo dos flavondides da
matéria-prima vegetal mostrou-se favoravel sobre
o0 tempo de maceragdo, possibilitando uma
reducdo do tempo de contato entre a MPV e o
solvente para 4 dias. Isso esta embasado no
resultado da analise de variancia pelo teste de
Student-Newman-Keuls que apresentou diferenga
estatisticamente significativa entre SE2 (EtOH 40
%; 4 dias de maceragdo e com B-ciclodextrina) e
SE5 (EtOH; 8 dias de maceragcdo e sem -
ciclodextrina). Através de andlise de variancia
(ANOVA) simples entre as médias de TFT,
concluiu-se que o fator que aumenta o TFT de
forma estatisticamente significativa é o teor
etandlico das solucbes de extracao.
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PERSPECTIVAS

Considerando-se o inicio recente desses
estudos e a possibilidade de um produto
fitoterapico tecnologicamente mais viavel, tem-se
como perspectiva a otimizacdo do processo de
extragdo de Achyrocline satureioides utilizando a
B-ciclodextrina na preparacdo das solugdes
extrativas. Visto que nos estudos relativos a
preparacdo de extratos secos nebulizados
partindo de uma solugdo desalcoolizada sobre
membrana de osmose inversa, constatou-se perda
significativa de compostos flavonoidicos na etapa
de eliminacdo do etanol (BASSANI, 1990), faz-se
interessante o estudo sobre a possibilidade de
obtencdo de extratos de marcela com menor teor
alcoodlico e sem grande alteragdo da concentracéao
de flavondides utilizando-se P-ciclodextrina na
etapa de extragéao.
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