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RESUMO

O uso de plantas medicinais como matéria-prima para fins medicamentosos necessita de
inspecdes vigorosas para uma classificagdo apta nos processos industriais. Mediante situacéo
sdo usadas técnicas e critérios determinados pela Farmacopéia Brasileira (FB). O programa de
Plantas Medicinais e Fitoterapicos também contribui para o desenvolvimento do setor. Em meio
a exploracdo de plantas pelas industrias de fitoterapicos evidencia-se a Erythrina mulungu da
familia Fabaceae nativa do Brasil, utilizada pelos povos indigenas devido a acdo semelhante ao
curare que ocasiona a paralisia muscular, reconhecidas por varios nomes populares como
amansa-senhor, suind, corticeira-da-serra, canivete, entre outros. Caracterizada pela presenca
de compostos secundarios como os flavondides, pterocarpanos, alcaldides, que apresentam o
principio ativo e proporcionam os efeitos farmacoldgicos, partes da planta podem conter efeito
toxico. Popularmente é utilizado como calmante leve, para ansiedade, insénia, espasmos,
tensGes musculares e irritabilidade sendo estas comprovadas através de pesquisas cientificas.
Tendo em vista os varios compostos de importancia farmacolégica da planta Erythrina mulungu
0 presente trabalho teve como objetivo determinar os pardmetros de controle de qualidade e
identificar qualitativamente a presenca de possiveis contaminantes e metabolitos secundarios,
estabelecidos pela Farmacopéia Brasileira (FB) 62 edicdo de 2019 e sua monografia. Foi
utilizada a casca da planta para realizar os experimentos de teor de umidade, cinzas totais e a
determinacdo de material estranho nas quatro amostras obtidas, ja4 para a qualificacdo de
flavonoides, extratos aquosos da casca foram preparados para as reacdes quimicas. Na analise
dos resultados obtidos certificou-se que trés das amostras estavam dentro dos parametros de
qualidade exigido e uma amostra possuia quantidade significativa de material estranho. O
conhecimento sobre a planta revela a importéancia do procedimento de parametros de qualidade
a fim de obter um produto ou extrato com comprovacao de qualidade e eficacia para ndo causar
riscos ou danos a satde do consumidor.

Palavras-chave: Erytrhina mulungu. Controle de qualidade. Droga vegetal. Flavondides.



ABSTRACT

The use of medicinal plants as raw material for medicinal purposes requires vigorous
inspections for a suitable classification in industrial processes. Depending on the situation,
techniques and criteria determined by the Brazilian Pharmacopoeia (FB) are used. The
Medicinal Plants and Phytotherapies program also contributes to the development of the sector.
In the midst of the exploitation of plants by the phytotherapeutic industries, the Erythrina
mulungu of the Fabaceae family, native to Brazil, used by the indigenous people due to the
action similar to the curare that causes muscle paralysis, recognized by several popular names
such as amansa-senhor, suing, corticeira-da-serra, penknife, among others. Characterized by the
presence of secondary compounds such as flavonoids, pterocarpanes, alkaloids, which present
the active principle and provide the pharmacological effects, parts of the plant may contain
toxic effect. It is popularly used as a mild soothing agent, for anxiety, insomnia, spasms, muscle
tension and irritability being these proven through scientific research. Considering the various
compounds of pharmacological importance of the plant Erythrina mulungu this work aimed to
determine the quality control parameters and qualitatively identify the presence of possible
contaminants and secondary metabolites, established by the
Brazilian Pharmacopoeia (FB) 6th edition of 2019 and its monograph. The plant bark was used
to perform the experiments of moisture content, total ashes and the determination of foreign
material in the four samples obtained, already for the qualification of flavonoids, aqueous
extracts of the barks were prepared for chemical reactions. In the analysis of the results obtained
it was certified that three of the samples were within the required quality parameters and one
sample had a significant amount of foreign material. The knowledge about the plant reveals the
importance of the quality parameters procedure in order to obtain a product or extract with proof
of quality and efficacy so as not to cause risks or damage to the consumer's health.

Key-words: Erythrina mulungu. Quality control.Vegetable drug. Flavonoids.
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1 INTRODUCAO

O saber das drogas vegetais cresce juntamente com a evolucdo do homem, buscando
estratégias e aperfeicoamentos para obter o efeito das plantas e auxiliar nos recursos de
tratamento e cura de patologias (OLIVEIRA, 2017; SOUZA et al., 2017).

Verifica-se que o crescimento da utilizacdo de fitoterapicos, com recurso medicinal,
ocorre basicamente devido a valores elevados dos medicamentos sintéticos e a dificuldade a
assisténcia medica, o que contribui para o uso de produtos naturais enraizados na sociedade. A
fitoterapia restringe-se no uso interno ou externo das plantas, no manejo das suas partes, na
forma in natura ou de medicamento com efeito terapéutico, tornando-se base na medicina
tradicional, correspondendo a novas terapias nos processos convencionais. Com o decorrer do
tempo as propriedades curativas dos vegetais tornam-se progressivamente conhecidas e
utilizadas. Conforme Organizacao Mundial da Satude (OMS) 80% dos habitantes dos paises em
evolucdo usam métodos tradicionais para cuidados com a saude e 85% utilizam plantas
medicinais ou extratos. Através dessas informacdes a OMS demostra interesse a respeito da
utilizacdo e o reconhecimento das plantas medicinais no contexto sanitario e atencédo bésica a
salide (BADKE et al., 2012; ROSA, CAMARA, BERIA, 2011).

Segundo Silva et al., (2017), o Brasil € um pais privilegiado por ter muitas variedades
bioldgicas de plantas e a sua biodiversidade é vista como a mais rica do mundo, pois possui
inimeras espécies vegetais com potencial medicinal. Em meio a grande biodiversidade
identificada que contribui para o beneficio da satde da sociedade, drogas vegetais estdo sendo
implantada no sistema Unico de salde (SUS), mediante a Relacdo Nacional de Plantas
Medicinais de Interesse ao Sistema Unico de Salde (RENISUS) com o programa Plantas
Medicinais e Fitoterapicos de maneira a contribuir na diminuicdo do impacto das despesas com
0s medicamentos sintéticos.

Com tantas variedades de plantas com carater medicinal, em destaque espécies do
género Erythrina da familia Fabaceae que é habitualmente utilizada pela sociedade, E.
mulungu, uma arvore para paisagismo, heliéfita e nativa da caatinga do Nordeste, denominada
popularmente como mulungu, contém principios ativos com a finalidade de agentes
tranquilizantes. Pesquisas tém demostrando a existéncia de metabolitos secundarios
interessantes onde se destacam alcaldides e flavonoides que estdo em uma porcentagem maior
na espécie que promovem as ac¢oes terapéuticas (ANHESINE, 2018; SILVA, 2012).

Os metabolitos secundarios sao utilizados como marcadores quimicos para identificacdo

das espécies estudadas assim auxiliando no procedimento de controle de qualidade de drogas
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vegetais, havendo relacdo direta com as acOes terapéuticas relacionada a planta. Através de
analises fitoquimicas determina-se marcadores de varias espécies usadas na medicina
(ANVISA, 2010; ZOLLNER, SCHWARZ, 2013).

Ha varios critérios para estabelecer um controle de qualidade com eficiéncia,
envolvendo caracteristica botanica, a distribuicdo geogréafica testes biologicos, teor de pureza,
testes quimico para verificacdo dos constituintes presentes como metabolitos secundarios,
juntamente com metodologias farmacoldgicas, quimicas, estudos a respeito de sua toxicidade e
fisico-quimicos para estabelecer a seguranca e eficicia das drogas vegetais, estudando as partes
das plantas utilizadas, estabelecendo a forma correta da identificacdo e cultivo, para analises
microbioldgicas para evitar contaminacdo e degradacdo do produto final (MOREIRA,
SALGADO, PIETRO, 2010).

Segundo a Resolucdo da Diretoria Colegiada (RDC) ndmero 17 de 2010, os
medicamentos fitoterapicos produzidos devem respeitar as boas praticas de fabricacéo citadas
na RDC 14/2010, na qual estdo regulamentadas, citando 0s procedimentos necessarios para o
controle de qualidade com diversos testes e em alguns fitoterapicos necessitam de testes de
aflatoxinas. De acordo com as regulamentacdes exigidas pelas legislacbes o cumprimento é
obrigatorio para proporcionar seguranca a respeito dos produtos e extratos garantindo sua
finalidade e comercializagcdo para ocorrer de maneira mais segura (ANVISA 2010, LIMA,
COELHO-FERREIRA, SANTOS, 2014, SILVA et al, 2017).

Portanto, tendo em vista as diferentes opc@es, na situacdo atual do mercado de drogas
vegetais onde os consumidores procuram opcOes naturais para seus adoecimentos, é
indispensavel a importancia de estudos que busquem garantir o controle de qualidade dessas
drogas, que trazem beneficios para a salde.
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2 REVISAO TEORICA

2.1  PLANTAS MEDICINAIS E O USO DE ERYTHRINA MULUNGU

Erythrina mulungu uma planta popularmente conhecida da familia Fabaceae, ja foi
empregada na medicina desde a antiguidade, associada a rituais misticos e religiosos em meio
de povos indigenas e negros antigos. Os indios usavam algumas espécies de mulungu com o
objetivo de adquirir o curare, mistura que paralisava a musculatura, colocada em flechas e
dardos utilizados em pesca e cacas. Era usada juntamente em bebidas para obter acdo
alucindgena em rituais. As reacOes surgem devido acéo neurotrdpica do género Erythrina spp.
e pela existéncia de alcaldides eritrinicos que se encontram na casca e sementes (SCHLEIE,
QUIRINO, RAHME, 2016).

Estudos evidenciam principios ativos como, alcaldides, glicosideos, esterdides,
compostos antocianicos, flavondides, saponinas, que possuem alguma acdo farmacoldgica, e
estdo presente em todas estas espécies, no entanto em doses diferenciadas (BARACUHY et
al.,2016).

Além de acbes farmacoldgicas a planta € usada em projetos para restaurar areas
degradadas, algumas espécies séo utilizadas para paisagismo nas cidades e também para fins
ornamentais. Porém, ocorre a venda de extratos da planta em algumas feiras livres,
consequentemente podendo expor a riscos a satde do consumidores, pois ha varias espécies de
mulungu apresentam toxicidade, efeitos mutagénicos e carcinogénicos (PEREIRA et al. 2014;
SCHENKEL, GOSMANN, PETROVICK, 2010).

A distribuicdo do mulungu ocorre entre regides do norte ao sudeste do pais, sendo
considerada uma espécie nativa do Brasil. O pais ostenta a maior biodiversidade em vegetacéo,
sendo 1/3 de espécies conhecidas, ocorrendo maiores pesquisas entre plantas medicinais
(BELLA CRUZ et al., 2011).

A partir dessa diversidade de espécie 0 Governo Brasileiro tem incentivado as terapias
tradicionais a implantacdo de plantas com propriedades curativas, assim obtendo uma listagem
de plantas medicinais e fitoterapicos com mais de 70 plantas com relevancia ao SUS (Sistema
Unico de Saude), e na lista esta E. mulungu velutina, sendo reportada na RDC (Resolucio da
Diretoria Colegiada) n.° 10 de 9 de marc¢o de 2010, que relata a respeito de drogas vegetais e
estabelece a venda com isen¢do de prescricdo médica, e juntamente com a ANVISA (Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria), estabelecem uma tabela com drogas vegetais com a

finalidade de complementar a terapia, apresentando o0 modo de utilizar corretamente.
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De acordo com 6rgéos de salde, as principais partes usadas de E. mulungu séo as flores
e as cascas. Outros estudos demostram a utilizagdo de outras partes da planta como folhas,
frutos e caules (BRASIL, 2015; GILBERT, FAVORETO, 2012).

A sua indicacdo é para condicdes leves de ansiedade, insdnia, calmante suave, incluem
acdo sudorifera, vermifuga, anti-hemorroidal, atuando no combate a doencas respiratorias.
Recomendado para adultos, preparado através de decoc¢do. Utiliza -se 150 mL do decocto, logo
apos o preparo, duas a trés vezes ao dia. A sua contraindicacao € devido interagdes com outros
depressores do sistema nervoso central (ANVISA, 2010, BRASIL, 2019).

E importante destacar que através dos estudos ja forma identificadas mais de cem
espécies de Erythrina spp, porém as mais utilizadas para fins medicinais séo:

-Erythrina speciosa Andrews, popularmente conhecida mulungu-do-litoral, pau-
imortal, murungu, muxoxo;

-Erythrina mulungu Marth, Ex. Benth, conhecida como amansa-senhor, arvore do
coral;

-Erythrina verna, nomeada de mulungu ou suing;

-Erythrina falcata Benth, chamada de corticeira-da-serra, corticeira-do-mato;
-Erythrina velutina, conhecida como Mulungu, canivete (FONTES, CAMILLO,
CORADIN, 2018).

2.2  ASPECTOS BOTANICOS E MACROSCOPIA

Mulungu é uma planta conhecida com fins terapéuticos, utilizada para producdo de
medicamentos, dai a primordialidade de estudos para verificar algumas caracteristicas de
Erythrina para impossibilitar erros da acdo farmacoldgica de cada género de Erythrina ssp;
impossibilitando falsificacBes entre essas espécies (ALMEIDA, 2010).

A andlise macroscépica auxilia na identificacdo das espécies através das caracteristicas
anatdmicas e organolépticas das plantas. Conforme a descricdo citada na Farmacopéia
Brasileira 1° edicdo (1926):

As cascas de Erythrina mulungu apresentam-se em fragmentos
achatados, pouco curvos, com comprimento e largura variaveis, em
geral 2 a 10 mm de espessura. A superficie externa das cascas é
profundamente fendida em todos os sentidos e com protuberéncias
irregulares, de cor variavel do pardo acinzentado ao pardo
avermelhado e manchada de cinza claro pelas placas de liquens. Na
face interior é estriada longitudinalmente e frequentemente recoberta
por placas lenhosas espessas. A ruptura é fibrosa e dificil de ser feita
no sentido transversal. Sobre a sec¢do transversal distinguem-se
nitidamente o suber, o parénquima cortical de cor pardo e o liber
amarelo claro e de estrutura folheada. A por¢do lenhosa aderida a
casca é de cor pardo-amarelada e raiada” (BRASIL, 1926, p. 20 apud
BRASIL, 2015, p. 11).
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Para complementar a discussdo, foram selecionados autores que relatam sobre a
Erythrina mulungu, trazendo maiores detalhes sobre alguns dos seus géneros e suas

especificidades.

2.2.1 Erythrina verna Vell

Segundo Lorenzi (2008), é uma arvore que pode chegar entre 15 a 25 metros de
comprimento (Figura 1), possui espinhos triangulares em seu tronco. As folhas sdo compostas,
longas e pecioladas, trifoliadas podendo atingir 12 cm. A sua floracdo ocorre com a perda das
folhas e a inflorescéncias com as cores entre vermelho e laranja (Figura 2). Apresenta frutos
semelhantes a vagem chegando a medir 6 a 12 cm de extenséo na coloragdo marrom, podendo

conter de uma a quatro graos de cor marrom clara.

Figura 1 - Erythrina verna: Planta adulta.

-
Fonte: Brasil (2015).
Disponivel em: < https://portalarquivos2.saude.gov.br/images/pdf/2017/setembro/11/Monografia-Erythrina.pdf>.
Acesso em: 20. out. 2020.

Figura 2 - Erythrina verna: Flores.

A‘ - -‘ .'v ;
’4\ ."’: *"A ——
Fonte: Brasil (2015).

Disponivel em: < https://portalarquivos2.saude.gov.br/images/pdf/2017/setembro/11/Monografia-Erythrina.pdf>.
Acesso em: 20. out. 2020.
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2.2.2 Erythrina velutina Willd

Conforme Baracuhy (2016) é uma planta de grande porte podendo chegar a 15 metros
de altura, podendo alcancar 80 cm de didmetro. Uma arvore redonda com a copa aberta,
totalmente florescente e possui espinhos (Figura 3). As folhas séo trifoliadas, com tamanho
variado de 14 a 16 cm de comprimento sendo sustentadas por um peciolo de 6 cm, onde os
foliolos sdo circulares com a tonalidade verde clara. As flores possuem pigmentacdo
avermelhada e sdo grandes (Figura 4), a sua floracao acontece quando a arvore esta sem folhas.
Possui frutos no formato de vagem que abre contendo em seu interior de 1 a 3 sementes

vermelhas e luminosas.

Figura 3 - Erythrina velutina Will: Arvore adulta.

Fonte: APNE/CNIP (201?).
Disponivel em: < http://www.cnip.org.br/banco_img/Mulungu/erythrinavelutinawilld2.htmI>
Acesso em: 10. out. 2020.

Figura 4 - Erythrina velutina Will: Flor.

Fonte: APNE/CNIP (201?).
Disponivel em: < http://www.cnip.org.br/banco_img/Mulungu/erythrinavelutinawilld2.htmI>
Acesso em: 10. out. 2020.
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2.2.3 Erythrina Speciosa Andrews

A arvore que pode chegar a medir a 4 metros (Figura 5), caule recoberto com aculeo, o
tronco possui revestimento na coloracdo amarronzada onde solta-se aos poucos. Dispdem de
folhas trifoliadas que caem no periodo da inflorescéncia, as flores localizam-se em por¢des no
final dos ramos em cachos, na coloragdo avermelhada (Figura 6). Diferencia-se de outros
géneros devido a existéncia de espinhos no tronco, dorso na haste e na nervura dos foliolos, e
as flores que ficam no final dos ramos. E uma das espécies do género mais resistente ao frio e

desenvolve em terrenos mais umidos (LORENZI, 2008).

Figura 5 - Erythrina Speciosa Andrews: Planta adulta.

2@ R\ ¢ A

Fonte: Lorenzi (2008).

Figura 6 - Erythrina Speciosa Andrews: Flor.

- . L
Fonte: Camillo (2015).
Disponivel em: <https://www.aplantadavez.com.br/2015/07/mulungu-erythrina-speciosa-andrews.html>
Acesso: 10. out. 2020.
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2.2.4 Erythrina falcata Benth

Arvore espinhenta, podendo alcancar 20 m de altura apresenta porte grande, o tronco
chega a 90 cm de didmetro (Figura 7). As folhas s@o constituidas em trifoliadas com hastes
isento de pelos, no entanto espinhos chegam até as nervuras dos foliolos. Pinulas central s&o
maiores que os das laterais, podendo medir 15 centimetros de comprimento e 7 centimetros de
largura, os das laterais pode chegar a 12 cm de extensdo, e de largura pode chegar a 6 cm.
Apresenta coloracdo verde oliva. As folhas caem para ocorrer a florescéncia. As flores medem
de 3 a5 cm de comprimento, geralmente florescem em cachos nas extremidades dos ramos com
a coloracdo vermelha ou alaranjada (Figura 8). O tronco tem a tonalidade cinzenta, suberoso, e
apresentam fendas verticais, a casca ostenta uma textura mais resistente, dificultando o corte,
porem a sua parte interna é porosa contendo muitas fibras. Quando a planta é jovem a casca
apresenta coloracdo avermelhada e inimeros espinhos e com o passar do tempo o tronco

abrange espinhos conicos de 1 cm na base e 1cm de altura (TOZZI et al., 2016).

Figura 7 - Erythrina falcata Benth: Planta adulta.

e e

Fonte: Bagatini (2014).
Disponivel em: <https://floradigital.ufsc.br/open_sp.php?img=12657>
Acesso em: 16. Out. 2020.
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> ., 1 R N\ —-
Fonte: Lopes (2014).
Disponivel em: <https://sites.unicentro.br/wp/manejoflorestal/>
Acesso em: 17. out. 2020.

23 MICROSCOPIA E METABOLITOS SECUNDARIOS

O mulungu tem as suas partes macroscopicas e microscopicamente descrita na
monografia e na Farmacopeia Brasileira, 12 edi¢do, de 1926, no entanto a 22 edi¢do de 1959
relata detalhadamente sobre as cascas, comprovando a identificacdo do extrato e avaliacdo
biolégica (GILBERT, FAVORETO, 2012; MELO et al., 2010).

As cascas de Erythrina apresentam sUber bastante espesso e formado de vérias
camadas de células tabulares dispostas em filas radiais. O parénquima cortical, pouco
desenvolvido, é formado de células poliédricas alongadas na dire¢do tangencial. O
floema, desenvolvido, é um tecido de pequenas células dispostas em filas radiais, no
qual se observam numerosas células esclerosas de paredes pouco espessas e
caniculadas, com limen bastante largo, reunidas em grupos volumosos. Nas camadas
mais internas, estes grupos esclerosos sdo entremeados em feixes de fibras
esclerenquimaticas de parede muito espessas, 0s quais sdo dispostos em séries
paralelas que alternam com faixas de parénquima. O parénquima é atravessado
transversalmente por vasos crivosos obliterados (BRASIL, 1926, p. 20 apud BRASIL,
2015, p. 12).

Os constituintes microscopicos de Erythrina falcata Benth, demostram ndo existir pélos
tectores, mas ha uma quantia significativa de estbmatos na parte superior da epiderme, porém
possui cristais prismaticos (Figura 9) em formato de atatde sendo observados em maior quan-
tidade. Nas folhas ao realizar cortes transversais verifica—se a presenca de mesofilo heterogéneo
e apresentando até quatro paredes celulares no parénquima palicadico (Figura 10 N°3). Identi-
fica a presenca de nervuras principais com aparéncia ovalada, parte mais elevada na face ada-
xial, demostrado um composto de feixes vasculares colaterais evidente contendo entre 10-13
feixes; na epiderme ndo constatou -se a existéncia de tricomas e sim células com perfis irregu-

lares, contendo uma aparéncia arredondada semelhantes ao aspecto de mamilo com cuticula
mais espessas (ALMEIDA, 2010).
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Figura 9 - Corte paradérmico da epiderme.

Legenda: 1: Nervura secundaria, 2: Crlstals prismaticos
Fonte: Almeida (2010).
Disponivel em: <http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0102-
695X2010000100020&Ing=en&nrm=iso>.
Acesso em: 10. Out. 2020.

Figura 10 — Corte transversal da folha.

Legenda: 1:epiderme inferior, 2:parénquima lacunoso, 3: parénquima palicadico, 4: epiderme superior.
Fonte: Almeida (2010)
Disponivel em: <http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0102-
695X2010000100020&Ing=en&nrm=iso>.
Acesso em: 10. out. 2020.

Em seccdo longitudinal do peciolo, identifica-se células grandes, especialmente na
regido floematica, tendo varios cristais prisméaticos. Havendo presenca de feixes de fibras
lignificadas e conjuntos de vasos libero-lenhosos. O corte realizado na casca, é transversal e
demonstra a estrutura geral que possui conjunto de fibras lignificadas organizada de forma
similar ao longo do parénquima. A estrutura do parénquima é desigual na aparéncia e no

tamanho, apresentando-se achatadas préximo do suber transversal com raios medulares
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formados com cinco a seis camadas de células. Os cortes histolégicos das cascas apresentam
maior porcédo de cristais prismaticos com aspectos de ataude. Contendo varios feixes de fibras
(Figura 11), os cristais prismaticos acumulam-se ao redor das fibras, em bainhas cristaliferas
posicionadas no parénquima cortical secundario, sendo observado em ceraténquimas em cortes
longitudinal radial e tangencial (ALMEIDA, 2010).

Fira 11 - Seccéo longitudinal do peciolo.

ngenda: 1: Fibra de feixe 2: Raio medular -

Fonte: Almeida (2010)

Disponivel em: <http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0102-
695X2010000100020&Ing=en&nrm=iso>.
Acesso em: 10. out. 2020.

Erythrina velutina apresenta nectérios estruturais e ndo estruturais em varios locais
diferentes da estrutura floral. Identificando nectarios talamicos na planta; os nectarios
extraflorais sendo elevado-estipuliformes e com poro secretor ventral, apresentando em pares
na raque e no pedicelo e sdo vagamente projetados, verdes podem variar de tamanho de 1,0 —
2,0 mm de comprimento, e na casca jovem observou-se em corte transversal a epiderme em
camadas revestido por cuticula espessada, verifica-se a presenca de apéndices da epiderme
glandulares claviformes, tectores ramificados (MELO et al., 2010; SILVA; SANTANA,
PIMENTEL; SILVA; RANDAU; SOARES, 2013).

Os metabdlitos primarios sdo fundamentais para a sobrevivéncia das plantas, atuando
no crescimento (carboidratos, proteinas, lipidios e &cidos nucleicos) consequentemente
favorecem matéria-prima e energia para a producdo de metabolitos secundarios como 0s
taninos, alcaloides, flavonoides, entre outros, no entanto os metabolitos secundarios
encontram-se predominantemente nas acdes terapéuticas de plantas medicinais (SIMOES et

al., 2010; STITT, 2013).
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Nas plantas, mecanismos complexos agem para sua defesa contra insetos agentes
poluentes entre outras agentes que possam estar danificando sua existéncia, assim produzem
substancias chamadas de metabdlitos secundarios, que atuam na planta deixando-a mais
fortalecida contra herbivoria e agentes abidticos, atraem polinizadores, a atuam contra
microrganismo evitando doencas nas plantas, consequentemente esses compostos S&o
produzidos devido a precisdo da planta contra fatores ambientais que estd exposta
(HAMMOND-KOSACK, JONES, 2015).

Até o momento os principais metabdlitos secundarios de Erythrina sdo: alcaldides,
flavandides, isoflavandides, sendo a principal fonte de alcaldides tetraciclicos do tipo eritrina
(GONCALVES et al., 2014). Outros estudos evidenciam principios ativos como, glicosideos,
esterdides, compostos antocianicos, saponinas (PROENCA et al., 2012).

O isolamento de alcalo6ides foi identificado em varias partes da planta como na casca,
semente, folhas e flores. A concentragdo apresenta-se em quantidades diferentes, sendo assim,
deve-se ter o cuidado de selecionar a parte a ser usada para evitar intoxicagbes ou reacgoes
adversas que pode ser causada (BONA et al., 2012).

Mulungu possui grupo especifico de alcaldides tetraciclicos onde € composta por
espiroamina tetraciclica (Figura 12), que sdo caracteristicos do género. Pode-se encontrar outros
tipos de alcal6ides como: eritrina N-6xido, erisotrinas, eritrartina N-6xido, eritralina, erisodina,
erisopina entre outras, podem ser utilizados como marcadores quimicos para a espécie. Os
eritrinicos sdo separados em trés grupos dienoides, alcenoides ou lactdnicos (Figura 13).
Através das caracterizacdes dos alcaldides pode contribuir com nas investigacOes de eficacia e
seguranca da planta, assim como proporcionar um melhor controle de qualidade através dos
marcadores quimicos do mulungu (FEITOSA, 2014).

Figura 12 - Estrutura bésica dos alcaloides.
T 11

Fonte: Feitosa (2014)
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Figura 13 - Subclasses dos alcaloides.

R
Subcl * Subclazze

Subclasze uhclasse lactdnica
alcenoide

dienoide
Fonte: Feitosa (2014).

Outro grupo de grande importancia sao os flavondides classificados como poli fenois
naturais onde artigos descrevem sua importancia na area de saude e na categoria de
nutracéuticos, sendo considerados essenciais em varias aplicacBes na area da medicina,
farmécia, em cosmeéticas e na nutricdo, pois vem apresentando atividades anti-inflamatdrios
anti-carcinogénicas, anti-mutagénicas e antivirais e acdes antioxidantes (GEORGE,
DELLAIRE, RUPASINGHE, 2017; PANCHE, DIWAN, CHANDRA, 2016; PEREZ-
VIZCAINO, FRAGA 2018).

A divisdo de flavonoides é classificada em subclasses possibilitando diversidade
estrutural na sua composicdo. Na sua estrutura pode se verificar compostos com trés anéis
aromaticos A, B e C, (figura 14) podendo ocorrer em poucas subclasses a conjun¢édo de ligacédo
dupla entre os anéis B e C com carbonos C2 e C3. Assim ocorrendo a possibilidade de ser
observado no espectro UV em duas bandas notando-se 0s anéis A e B no esqueleto simples
presentes na espécie. Estudos relatam sobre quantidades encontradas de flavondides nas partes
da planta como folhas, flores, casca, sementes podem ser diferenciadas apresentando diferentes
guantidades conforme da parte do vegetal utilizada e a época do ano coletada (HARBORNE,
MABRY, MABRY, 1975; HARBORNE, 1998; KUMAR, PANDEY, 2013).
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Figura 14 - Estrutura simples de flavonoide.

%

Fonte: Anhesine (2018)

24  ACOES FARMACOLOGICAS

As acOes farmacoldgicas relacionadas a droga vegetal, incluem indicagdes para fins de
insdnia, ansiedade, espasmos, tensées musculares e irritabilidade segundo acdo organizagdes
animicas, onde a casca possui a¢cdes como cicatrizante, adstringente e calmante, a indicacdes
como coadjuvante em dores de origem reumatica ou nevralgica. E recentemente esta associada
a outros fitoterapicos como Chamomilla, Passiflora e Valeriana para aumentar o efeito
ansiolitico da planta (BARACUHY, 2016; RAMBO, 2011; BRASIL, 2015; SCHLEIER,
QUIRINO, RAHME, 2016).

Pesquisas demostram atividades sedativas, ansioliticas, anticonvulsivante, ocasionando
acdo bloqueadora neuromuscular ativando receptores do acido gama- aminobutirico (GABA),
assim agindo como calmante em estado leves de ansiedade. A planta produz quimicamente
alcaldides que proporcionam acles cardiovasculares, e em algumas espécies do género
Erythrina mulungu a partes da planta com maior existéncia de flavandides, que atuam como
antibacteriano e antifingicos atuando também como anti-inflamatérios (RAMBO, 2011,
GONGCALVES et al., 2014).

Conforme as indicacgdes E. mulungu necessita de monitoramento para decocto do extrato
obtido, para pessoas que utilizam medicamentos como betabloqueadores, hipoglicemiantes,
psicotropicos e histaminicos, pois possui interacdo entre esses farmacos assim como pode
ocorrer a potencializacdo do efeito de alcool e derivados de analgésicos como a morfina,
(BRASIL, 2011; PANIZZA, VEIGA, ALMEIDA, 2012).
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2.5  DESVIO DE QUALIDADE E ADULTERACOES

Tendo em vista as diversas caracteristicas macroscopicas e microscopicas dos produtos
naturais, € necessaria a aplicacdo de metodologias quimicas e fisico-quimicas, com a finalidade
de determinar os requisitos adequados de estabilidade, assim como metodologias de parametros
de qualidade microbioldgica. A contaminacao por microrganismos pode ocasionar degradagédo
do produto, limitando a seguranca e eficacia e qualidade do mesmo. As propriedades para
distinguir a seguranca e eficacias das plantas medicinais est vinculada com a qualidade, assim,
as plantas devem ser cultivadas, coletadas e identificadas de modo correto para ndo ocorrer
trocas, precisam estar livres de materiais estranhos como insetos, outras plantas ou impurezas
de natureza mineral, sendo contaminacdo organica ou microbiana (MOREIRA, SALGADO,
PIETRO, 2010).

A elaboracéo e o controle de qualidade de fitoterapicos seguem os mesmos critérios para
os medicamentos convencionais. A Resolucédo da Diretoria Colegiada n° 26 de 13 de maio de
2014, dispGem sobre os requisitos minimos para Produtos Tradicionais Fitoterapicos (PTF), e
notificacOes para medicamentos fitoterapicos (MF) (ARNILLAS et al., 2015).

A probabilidade de alteracdo das matérias-primas vegetais, afeta questdes de salde
publica, tendo em vista que podem haver adulteracfes intencionais pelo acréscimo de agentes
farmacoldgicos para ter a acdo terapéutica esperada (CALAHAN et al., 2016).

Para melhor padrdes de qualidade de drogas vegetais aplicam-se metodologias quimicas
qualitativas ou quantitativas com o auxilio de técnicas cromatogréficas e analiticas, afim de
obtencdo dos constituintes quimicos da planta com garantia da confiabilidade e repetibilidade
de informacdes farmacoldgicas, buscando compostos ativos e seus efeitos adversos. Além
disso, através de diversas metodologias, é possivel ser executado o isolamento de metabolitos
secundarios, identificacdo da espécie em estudo e a identificacdo de possiveis contaminacGes
microbioldgicas ou adulteracdes (MOREIRA, SALGADO, PIETRO, 2010).
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Realizar o controle de qualidade da droga vegetal Erythrina spp identificando

qualitativamente a presenca de possiveis contaminantes e metabdlitos secundarios.

3.2  OBIJETIVOS ESPECIFICOS

Controle de qualidade farmacognostico da droga vegetal Erythrina spp.:
a) Avaliacdo dos caracteres organoléticos;

b) Determinacdo de material estranho;

c) Determinacdo de cinzas totais;

d) Determinagéo do teor de umidade;

e) Determinacdo qualitativa de flavondides.
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4 MATERIAIS E METODOS

As metodologias explanadas e executadas abaixo sdo baseadas na Farmacopéia
Brasileira, 62 edicdo de 2019.

Para o controle de qualidade farmacogndstico, foram utilizadas cascas de Erythrina spp
de 04 amostras diferentes, 2 embaladas a granel e 2 embaladas e rotuladas. As amostras foram
obtidas em casas de produtos naturais da cidade de Prudentopolis-PR, no més de Setembro de
2020.

Os experimentos foram realizados em duplicata nos laboratorios da UniGuairaca,
Guarapuava - PR. Todos os equipamentos, vidrarias e reagentes necessarios estavam

disponiveis nos laboratdrios.

41 CARACTERES ORGANOLEPTICOS

Segundo a monografia da droga vegetal, as cascas apresentam um sabor amargo, com

odor desagradavel, o que diminui apds a dessecacao.

4.2 DETERMINACAO DE MATERIAL ESTRANHO

Pesou-se 10 g de cada amostra de droga vegetal e entdo espalhou-se uma camada fina
sobre uma superficie plana. Inicialmente foram separados os elementos estranhos a droga a olho
nu e em seguida, foram separados com o auxilio de uma lupa. O material estranho separado foi
pesado e calculado a porcentagem.

Valor de referéncia: A porcentagem de material estranho ndo deve exceder 10%.

43 DETERMINACAO DE CINZAS TOTAIS

Para determinacdo de cinzas totais, foi utilizado cadinho calibrado e pesado. Pesou-se 1
g de cada amostra de droga vegetal. O cadinho com a droga vegetal foi colocado para calcinar
em mufla em 500 °C, até o peso constante e obtencéo de cinzas com coloracao branca ou cinza.
Em seguida o cadinho foi colocado para resfriar em dessecador e pesado. Do valor obtido foi
descontado o peso do cadinho, e calculado a porcentagem de cinzas totais na amostra.

Valor de referéncia: A porcentagem de cinzas totais nao deve exceder 6,66%.
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44  DETERMINACAO DO TEOR DE UMIDADE

Em um béquer seco e limpo, foram transferidos 2 g de droga vegetal. O béquer foi
colocado em estufa calibrada a 105 °C, durante 5 horas. Cada amostra foi dessecada até peso
constante (em 3 pesagens consecutivas depois de resfriadas com intervalo de 15 minutos entre
elas). Apds esse tempo as amostras foram retiradas da estufa e deixadas em dessecador para o
resfriamento, e entdo foi realizada a pesagem e calculado o teor de umidade.

Valor de referéncia: A porcentagem de umidade ndo deve exceder 14%.

45 EXTRACAO DOS FLAVONOIDES

A extracdo foi preparada, por decocto, utilizando-se 1g da droga vegetal e do extrato
seco com 10 mL de alcool 70% por 15 minutos, para cada amostra avaliada. Logo a seguir, 0

extrato foi filtrado com o auxilio de uma peneira.

46  REACAO DE SHINODA

Cerca de 2 mL de cada extrato alcoolico obtido foi colocado em um tubo de ensaio. A
seguir foram adicionados pequenos fragmentos de magnésio metélico. Adicionou-se também 1
mL de acido cloridrico concentrado.

Reacdo positiva indicando presenca de flavonoides: Desenvolvimento da coloracéo

résea a vermelha.

4.7 REACAO DE PEW

Para essa reacdo foram utilizados cerca de 3 mL de cada extrato obtido em cépsula de
porcelana levada ao banho-maria até secura. Foram adicionados 3 mL de metanol, sendo esse
conteddo entdo transferido para um tubo de ensaio. Uma pequena porcdo de zinco metélico foi
adicionada e também 3 gotas de &cido cloridrico concentrado.

Reacdo positiva indicando presenca de flavonoides: Desenvolvimento lento de

coloracéao vermelha.
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51  AVALIACAO DO ROTULO DAS DIFERENTES MARCAS ANALISADAS

Abaixo dados enquadrados referente as informag6es contidas nos rétulos das amostras

obtidas e suas caracteristicas organolépticas.

Quadro 1 - Informagdes de rotulagem e caracteres organolépticos.

C D
Dados A B (A GRANEL) | (A GRANEL)
Informacdo de Agelrjfl:r.nomnlf Erythrinamu- | Erythrinamu- | Erythrina ve-
espécie P pl ) lungu lungu luntina
ungu
Parte utilizada Nao consta Né&o consta Casca Casca
Modo de uso Nao consta Consta N&o consta Consta
Lote N&o consta 113MUL Nao consta N&o consta
Eaaota de fabrica- | ) /58/2020 05/2020 Nio consta Nio consta
Data de validade 2 anos 05/2022 01/2022 16/01/2021
Peso 209 209 209 209
Mogo de conser- Consta Consta Consta Consta
vacao
Informa ser
Registro no Mi- isento de regis-
9 . tro conforme
nistério da Agri- ~
« Resolucdo n°23 « <
cultura e Abaste- | Na&o consta N&o consta Nao consta
) : de 15/03/2020 e
cimento ou Mi- N
nistério da saude n°27 de
06/08/2010 AN-
VISA/MS
Coloracéo Cislgarr;ho Bege escuro Bege claro Bege claro
Odor . o .. .
Sem cheiro Caracteristico Caracteristico | Caracteristico
Sabor Sem sabor Caracteristico Sem sabor Sem sabor

Fonte: A autora (2020).

No Quadro 1 estdo as informag0es contidas nas embalagens das amostras obtidas para

0 experimento realizado, onde duas das amostras sdo embaladas e outras duas a granel. Em cada
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amostra analisada hé falta de vérias informacdes sobre a rotulagem como parte utilizada, lote,
data de fabricacdo e em algumas amostras falta 0 Registro no Ministério da Agricultura e
Abastecimento ou Ministério da saude. Medicamentos fitoterapicos e produtos tradicionais
devem seguir rigorosamente a RDC n° 26, de 13 de Maio de 2014, que estabelece as
informagdes necessarias para rotulagem de uma embalagem e nessas devem conter, nome
comercial, modo de usar, logomarca, nome da empresa, telefone do Servigo de Atendimento ao
Consumidor (SAC), modo de conservacdo, numero do lote, data da fabricacdo e prazo de
validade, IFAV (Insumo Farmacéutico de Acdo Vegetal), para a comercializacdo desses
produtos.

As caracteristicas organolépticas foram avaliadas através dos sentidos: aspecto, cor,
odor, permitindo concluir que as amostras B, C e D estdo de acordo com a monografia no
requisito de odor, mas a amostra A ndo apresentou odor semelhante. Ao analisar o sabor
somente a amostra B teve sabor caracteristico. Ha descricdes na monografia que apds a
dessecacdo pode se perder caracteristicas de sabor e odor do extrato da casca de mulungu
(BRASIL, 2015). Ou seja, no aspecto organoléptico as amostras correspondem a literatura

descrita.

5.2 DETERMINACAO DE MATERIAL ESTRANHO

A pureza das amostras obtidas necessita de limites para comprovar a qualidade para o
consumidor sem contaminantes presentes. Mediante a Farmacopéia Brasileira 62 Edicdo,
materiais estranhos sdo impurezas de outras partes da planta, insetos, mofos, fungos e
juntamente nessa lista encaixa-se 0s contaminantes de origem mineral. A monografia de
Erythrina mulungu estabelece um limite de 10% de contaminantes (ANVISA, 2019; SILVA
2012).

Como pode ser observado na figura 15 as amostras A, C e D estdo dentro do limite
especificado. Durante o processo ndo foram encontrados nenhum poluente, ja a amostra B havia
presenca de folhas e outros elementos estranhos, mas devido a pouca quantidade encontrada
ndo foi realizado a porcentagem considerando dentro dos parametro adequados, demostrando

que as amostras analisadas estdo aprovadas conforme a determinacao.
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Figura 15 - Determinacdo de material estranho.

Fonte: A autora (2020).

Rambo, (2018), elaborou seu trabalho com o titulo ‘Desenvolvimento de Metodologia
Analitica para Caracterizacdo de Extratos de Erythrina verna Vell’, onde relata a importancia
dos testes e confirma o resultado satisfatorio para determinacdo de materiais estranhos,
apresentando uma quantidade baixa, de acordo com a sua metodologia utilizada, assim
indicando qualidade nas amostras avaliadas.

Em outro trabalho elaborado por Silva (2012), conclui-se que trés de suas amostras
avaliadas estavam dentro do padrdo recomendado pela Farmacopeia Brasileira obtendo
resultados satisfatorios. As trés amostras foram compradas, uma amostra coletadas apresentou

niveis elevados de impurezas.
5.3 DETERMINACAO DE CINZAS TOTAIS
As cinzas auxiliam na determinacdo de impurezas contidas nas amostras. Onde a

determinacdo de cinzas ocorre através da incineracdo, 0s procedimentos técnicos para a

realizacdo se baseia na determinacéo da massa dos residuos existentes na matéria prima 0s ndo



34

volateis podem ser partes da planta, terra ou areia que poderia estar presente (FRANICISCONI,
2014).

O procedimento de teor de cinzas foi baseado na monografia e a FB como demostra a
Figura 16, estabelecendo resultados na tabela 1 abaixo, demonstram os valores obtidos nos
testes de determinacdo do teor de cinzas totais. A variacao ficou entre 1,73% a 3,64%, ficando
abaixo dos valores de referéncia 6,66%. Sendo assim, conclui-se que as amostras estdo dentro

das normas de acordo com a monografia da planta.

Figura 16: Incineracdo das amostras.

Fonte: A autora (2020).

Tabela 1 - Determinacdo de cinzas totais.

Cinzas totais Amostras Resultados obtidos Referéncia
A 2,52% Méximo de 6,66%
B 3,64%
C 1,73%
D 2,36%

Fonte: A autora (2020).

Silva (2012), ao analisar 4 amostras de Erythrina, identificou que os seus resultados
foram insatisfatorio para duas amostras onde verificou a presenga de matérias inorganicos ndo
volateis como areia ou terra ficando acima do limite estabelecido pela Farmacopéia para as

amostragens.



35

5.4  DETERMINACAO DE TEOR DE UMIDADE

Os resultados obtidos para a determinacéo do teor de umidade foram satisfatorios, como

demostra a tabela 2, ficando dentro das especificacdes estabelecidas pela monografia.

Tabela 2 - Determinacdo do teor de umidade.

Umidade Amostra Resultados obtidos Referéncia
A 2,97% 14%
B 4,15%
C 1,24%
D 2,21%

Fonte: A autora (2020).

Couto et al., (2009) descreve que a quantidade excessiva de agua em matérias - primas
esta direcionada a padrdes de qualidades, e a conservacdo da amostra com a dessecacdo da
droga vegetal, expressa o percentual da umidade. A qualidade sanitaria das amostras em anélise
pode ser afetada pelo excesso de umidade, possibilitando a proliferacdo de fungos e bactérias,
causando a degradacao dos constituintes quimicos através de hidrélise e atividades enzimaticas

e comprometendo a eficicia das plantas.

55 EXTRACAO DOS FLAVONOIDES

Na figura 17, abaixo observa-se os extratos obtidos conforme as instru¢gdes mencionadas
na Farmacopeia Brasileira e na monografia da droga vegetal usada, seguindo as especificacfes
recomendadas para a obtencdo de extrato e analise com a finalidade de verificar e certificar os
padrdes exigidos no controle de qualidade.

Compostos fendlicos possuem estruturas simples e complexas, com a presenca de pelo
menos um anel aromatico, estdo relacionados com odor, sabor e coloragdo de varias plantas,
muitos possuem agdo antioxidante contribuindo na diminuicdo de reagcdes oxidativas atuando
no envelhecimento precoce e em doencas como o cancer (DUARTE, MOTA, ALMEIDA 2014;
MENEZES FILHO, CASTRO 2019).
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Figura 17 - Obten|ao do extrato.

Fonte: A autora (2020).

5.6 REAGCAO DE SHINODA E REAGCAO DE PEW

As reacOes tém por finalidade verificar, os constituintes dos metabolitos secundarios
pesquisados que foram os flavondides através de caracterizacdo qualitativa, por meio de reaces
colorimétricas de Shinoda e Pew, entretanto ndo houve mudancas de cor, concluindo que as
reacOes foram negativas para presenca de flavonoides. Como evidenciado na figura 18 A e B,
ou seja, os testes ndo condizem com outros resultados encontrados na literatura, possibilitando

adulteracdes ou degradagdes nas amostras obtidas.

Figura 18 - Reacdes de Shinoda e Pew.

Figura A: Reacdo de Shinoda. Figura B: Reacgdo de Pew.
Fonte: A autora (2020)
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O trabalho realizado por Ferreira (2018) no desenvolvimento de tintura de mulungu
(Erythrina velutina), na extracdo realizada com cascas obteve reacdo positiva para compostos
fenolicos, taninos, alcaldides e flavondides, comprovando a existéncia de metabolitos
secundarios nas cascas, seguindo as padronizac¢des da Farmacopeia Nacional.

Em outro trabalho elaborado evidenciam que ha maior presenca de flavondides nas
folhas e na inflorescéncia da planta. O trabalho com o extrato aquoso das folhas de E. velutina,
constataram a presenca de flavondides e outros componentes quimicos como saponina,
alcaloides, fendis, flavonas, catequinas, esteroides, entre outros (CARVALHO et al., 2009).

Rambo et al., (2019) cita a respeito de composto secundarios e agdes farmacoldgicas de
E. velutina e seus componentes metabdlitos, entre eles o flavonoides. Porém as acOes
farmacoldgicas atribuidas com maiores pesquisas estdo nos alcaldides eritrinicos que a espécie
contém. Trabalhos como de Flausino Jr. (2007) demostra o isolamento de compostos
secundarios com a existéncia da eritravina e a 11- hidroxi-eritravina, com maior evidéncia em
cascas. Ha presenca de compostos em outras partes da planta como em flores, folhas e semente,
Erythrina mulungu (FLAUSINO JR., 2007; RAMBO et al., 2019).

De acordo com Lopes (2010) muitos grupos de substancias vegetais sdo determinados
através de reagdes quimicas onde no desenvolvimento resultam em coloracéo diferenciada ou
produzem alguma sedimentacdo devido a rea¢ao exposta.

Brum et al., (2011), relata que resultados negativos ndo comprometem a existéncia total
dos compostos, muitas vezes o nivel minimo existente para a deteccdo dos testes qualitativos

avaliados s&o baixos comprometendo o resultado final.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

De acordo com o avango das pesquisas para esclarecer, compreender e reconhecer
espeécies vegetais, para que possam ser utilizados como medicamentos fitoterapicos ou extratos
€ necessario avaliagbes de atividades microbioldgicas, bioldgicas, toxicoldgica e
farmacoldgica, acompanhando os parametros de qualidade exigidos. Atualmente para cada
planta existe um parametro de qualidade adequado sendo encontrado nas monografias contidas
na farmacopeia, porém algumas plantas ndo possuem seus parametros de qualidades totalmente
estabelecidos. Estudos realizados sobre a espécie Erythrina spp. concordam e discordam em
alguns pontos, essa divergéncia ocorre devido as metodologias aplicadas e 0 modo da coleta do
extrato a ser utilizado da planta.

O controle de qualidade demostra a importancia para ndo ocorrer a troca de plantas
assegurando sua eficicia em uso, varios testes sdo elaborados para se certificar sobre os
componentes quimicos que as plantas podem vir a conter, pois sdo as principais alternativas
para tratamento basico de salde, para cura e prevencdo de muitas enfermidades. No entanto,
necessita-se distinguir as caracteristicas da planta para ndo ocorrer a troca e causar danos a
satde do consumidor, como de extrema importancia a verificacdo de efeitos toxicos que pode
ter.

Apobs a analise dos resultados do trabalho, conclui-se que alguns experimentos ndo
corresponderam a monografia da planta, faltam informacdes na rotulagem, sendo insatisfatoria
para comercializacdo de acordo com as normas obrigatdrias, as reacao qualitativas de Shinoda
e Pew obtiveram reacBes negativas para existéncia de flavondides nas amostras analisadas,
podendo indicar falsidade dos extrato ou amostras adulteradas possibilidade de erros na hora
da colheita, processamento e armazenamento incorreto.

Apesar de algumas metodologias ndo corresponderem satisfatoriamente a E. mulungu,
esta € uma droga vegetal com ativos relevantes que provavelmente através de mais pesquisas e
experimentos pode-se encontrar uma ampla gama de substancias ativas com muitas finalidades,

além das pesquisas atuais feitas até 0 momento.
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