CENTRO UNIVERSI:I'ARIO GUAIRACA
SESG - SOCIEDADE DE EDUCAGAOQ SUPERIOR GUAIRACA LTDA
BACHARELADO EM FARMACIA

MARCIA KRAUSE

IDENTIFICAQAO E CONTROLE DE QUALIDADE DAS PROPRIEDADES
FISICO QUIMICAS DA CASCA DA ROMA

Guarapuava
2021



MARCIA KRAUSE

IDENTIFICACAO E CONTROLE DE QUALIDADE DAS PROPRIEDADES
FISICO QUIMICAS DA CASCA DA ROMA

Trabalho de Concluséo de Curso apresentado ao
curso de Farmécia do Centro Universitario
Guairaca como pré- requisito, para obtencdo do
grau de Bacharel em Farméacia.

Orientadora: Prof.2 Dr.2 Hanan Sleiman

Guarapuava
2021



N\

>

EDITORA

PASTEUR

RESUMO

As plantas possuem metabdlitos primarios e secundarios. Os metabolitos secundarios, séo altamente
especificos e estdo relacionados com a protecao dos vegetais a estresses externos, por exemplo. Em
geral, sdo derivados do acido chiquimico e/ou acetilcolina A. A roma (Punica granatum) é um fruto
que possui diversas propriedades terapéuticas, sendo muito utilizado para fins medicinais. A casca
do fruto é rica em flavondides e taninos, possuindo, portanto, atividade antioxidante. Os taninos sao
compostos fendlicos do metabolismo secundario presentes em varios vegetais, e podem ser divididas
em dois subgrupos: os taninos hidrolisaveis e taninos condensados, sendo que 0s taninos
hidrolisaveis, sdo os principais taninos encontrados na roma. O objetivo deste estudo foi avaliar as
propriedades fisico-quimicas nas cascas da romd e promover estudos de controle de qualidade
através da analise de teor de cinzas e umidade, presenca de material estranho e anélise qualitativa
de taninos. Na determinacdo de material estranho ndo foi encontrado nenhum interferente. Na
analise de cinzas, obteve-se em média 6,59% de teor de cinzas totais. Na analise de teor de umidade
obteve-se em média 3,58% de umidade. Estes trés resultados estdo dentro dos parametros exigidos
pela legislagdo. Na avaliacdo qualitativa de taninos, foram observados a presenca de taninos totais
e taninos hidrolisaveis em 2 dos testes, entretanto, um dos testes ficou inconclusivo, o qual
confirmaria a presenca de taninos hidrolisaveis, mas, houve sim, a presenca de taninos nas demais
amostras. Em suma, pode-se evidenciar que nas duas amostras analisadas foi identificado boa
qualidade dos produtos comercializados em Guarapuava-PR, pois as avaliagfes foram satisfatdrias.

Palavras-chave: Taninos; Propriedades fisico-quimica; Roma.
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INTRODUCAO

O avanco das tecnologias no ambito farmacéutico trouxe mais agilidade e eficiéncia na sintese
e producdo de medicamentos. Sabe-se que, grande parte dos farmacos em uso clinico atualmente
séo de origem natural, sejam fungos, plantas, microrganismos, insetos, dentre outros. Entretanto, 0s
medicamentos podem ser obtidos através de sintese, ou seja, a producdo de uma molécula através
de modificacBes em moléculas conhecidas, geralmente naturais, com o objetivo de potencializar o
efeito ou ser mais especifico para determinado alvo de acdo, alterando assim, a farmacocinética e
farmacodindmica (BARREIRO & BOLZANI, 2009; NASCIUTTI, 2012).

Dessa forma, a busca por agentes terapéuticos derivados de espécies vegetais esta em constante
crescimento pelo mundo, pois sdo importantes alternativas medicinais no desenvolvimento de
medicamentos, que é um processo longo, pois existem barreiras no controle de qualidade que
precisam ser alcancadas, como os cuidados na preparacao para evitar contaminagdes na coleta da
droga, secagem e armazenamento, além da padronizagdo de processos (SCHENKEL et al., 1985,
GOSSMAN et al., 1986; CAPASSO et al., 2000, GUARRERA, 2005).

Nesse aspecto é importante entender as diferentes nomenclaturas na fitoterapia. Temos como
base as plantas medicinais, que sdo plantas usadas tradicionalmente com alguma finalidade
terapéutica. Ja as drogas vegetais sdo as plantas medicinais inteiras ou partes delas, geralmente
secas, mas ndo processadas, ou seja, sem um tratamento especifico, podendo estar na forma integra
ou fragmentada. Estes s@o a matéria prima para a producao do insumo farmacéutico, o qual, deve
possuir as suas propriedades farmacoldgicas definidas e a substancia ativa deve estar identificada,

para entdo, ser produzidos os medicamentos fitoterapicos (BRASIL, 2019).



As plantas possuem metabdlitos primarios e secundarios, sendo que, grande parte dos

medicamentos fitoterapicos tem origem dos metabolitos secundarios. Os metabdlitos primarios sdo
compostos 0s quais sdo produzidos para o crescimento e desenvolvimento da planta, como 0s
aminoacidos, agucares, lipidios, acidos graxos, nucleotideos, proteinas, enfim, tudo que € necessario
para a planta sobreviver (BORGES & ALMORIN, 2020; GARCIA & CARRIL, 2009). Ja os
metabolitos secundarios sdo importantes na evolucao e na interacdo dos vegetais com 0s seres vivos
e 0 ambiente. Sdo altamente especificos, ndo sdo produzidos de forma universal na planta e estdo
relacionados com a protecdo dos vegetais a estresses bioticos e abidticos. Em geral, sdo derivados
do &cido chiquimico e/ou acetilcolina A, e 0s grandes grupos sdo pertencentes a uma das trés
principais classes de moléculas: terpenos, compostos fendlicos e nitrogenados (SANTOS, 2015;
RASKIN et al., 2002).

A romé (Figura 1), fruto originario do Oriente Médio e Asia, pode ser utilizado para fins
medicinais. Este possui diversas propriedades terapéuticas que sdo atribuidas a romazeira, a arvore
que produz a roma (Punica Granatum). A roméazeira é um arbusto que pode medir até cinco metros
de altura, originando um fruto de formato esférico chegando até 12 centimetros de tamanho, possui
sementes angulosas, folhas simples, com uma pequena coroa vermelho alaranjada com calice
esverdeado, o fruto é simples e carnoso, contendo uma ou mais sementes que sdo cobertas por um
arilo polposo cheio de liquido adocicado de cor rosada (LORENZI & MATQS, 2008).

A casca do fruto é rica em flavondides e taninos, possuindo,portanto, atividade antioxidante,
destacando-se os flavonodides (apigenina e narigenina), antocianinas, taninos (&cidos galicos e
elagico), alcaldides, acido ascorbico, acidos graxos conjugados (acido punico) e o acido ursoélico
(LANSKY & NEWMANN, 2007). Patel et al., (2008) avaliaram a toxicidade da rom&d em
camundongos com doses de 60, 240 e 600mg/kg/dia durante 90 dias. Os resultados mostraram que
ndo houve nenhuma alteracdo nos exames clinicos e hematoldgicos nessas doses testadas, portanto

ndo houve toxidade na utilizacao.
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Figura 1 — (A) Romé in natura, apresentando suas estruturas como casca, polpa, sementes e folhas. (B) Extrato seco
das cascas de romé

Fonte:(A) disponivel em: <shorturl.at/swBPT>, acesso em 02/11/2021. (B) disponivel em: <shorturl.at/dkCG2>,
acesso em 02/11/2021. Adaptador pelo autor.

Taninos sdo compostos fenodlicos do metabolismo secundario presentes em varios grupos
vegetais, 0 qual, possui a estrutura quimica dividida em dois subgrupos: os taninos hidrolisaveis e
taninos condensados (SANTOS & MELLO, 1999). Os taninos galicos e elagicos sdo chamados de
hidrolisaveis, pois sdo constituidos de diversas moléculas de acido fendlico, onde suas ligacdes
sofrem hidrélise por acidos ou enzimas. Os galotaninos (géalicos) sdo formados por glicose e
poliésteres de &cido galico comumente encontrado na natureza. Ao serem hidrolisados, liberam o
acido galico, enquanto que os taninos elagicos sao caracterizados pelo centro de glicose, esterificado
com pelo menos uma unidade de &cido hexahidroxidifenilico (elagico), que é formado pelo
acoplamento oxidativo de duas unidades de acido galico (BELGACEM e GANDINI, 2008).

A fruta tem acdo farmacoldgica com efeito adstringente e antisséptico proporcionado pelos
taninos galicos, o qual sdo utilizados na producdo de medicamentos para acne e seborreia,
colaborando também na regulacéo da oleosidade presente em pele e cabelos. A medicina popular
também utiliza a fruta como um todo para fins medicinais, sendo muito utilizada a casca no
tratamento enfermidades relacionadas a faringite e laringite (AFAQ et al., 2005; SOUSA, 2018).
Estudos mostram que a fruta tem ainda propriedades anticancerigenas (AFAQ et al., 2005), além de
utilizado com fins antioxidantes, na prevencao do envelhecimento, melhora nas condigdes cardiacas,
auxilio na cicatrizagdo, dentre outros (JARDINI, et al., 2007; SOUSA, 2018).

O objetivo deste estudo foi avaliar as propriedades fisico-quimicas nas cascas da roma e
promover estudos de controle de qualidade através de determinacdo de material estranho da droga
vegetal, das cinzas totais, teor de umidade e qualificacdo de metabolitos secundarios, neste caso o

metabdlito de escolha foram os taninos.
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OBJETIVOS

Objetivo geral

Realizar a anélise farmacogndstica da droga vegetal Punica granatum (rom@).

Objetivos especificos

Determinacdo de material estranho da droga vegetal;

- Determinacdo de cinzas totais;

- Determinacdo de teor de umidade;

- ldentificacdo macroscopica;

- Qualificacdo de metabdlitos secundéarios — taninos.

METODO

As metodologias explanadas e executadas no presente trabalho foram baseadas na Farmacopéia
Brasileira, 62 Edicdo, 2019.

Para o controle de qualidade farmacognostico, foram utilizadas amostras da casca da Roma,
obtidos a granel, adquiridas em duas casas de produtos naturais da cidade de Guarapuava-PR, no
més de setembro de 2021.

Os experimentos foram realizados em duplicata, nos laboratérios da UniGuairaca, Guarapuava-
PR. Todos o0s equipamentos, vidrarias e reagentes necessarios estavam disponiveis nos laboratérios,
estes foram a mufla, cadinhos, pincas, béquer, luvas de protecéo, tubos de ensaio, dessecador, estufa,

balanga de precisao, pipetas e demais reagentes.



Determinagéo de material estranho

Para determinacdo de material estranho, pesou-se 10 g de cada amostra de droga vegetal e foi
espalhado de forma homogénea em uma fina camada sobre uma superficie plana. Inicialmente foram
separados os elementos estranhos a droga a olho nu e em seguida, estes foram separados com o
auxilio de uma lupa. O material estranho separado foi pesado e calculado a porcentagem dentro da

amostra.

Determinacéo do teor de cinzas totais

Na determinacgéo de cinzas totais foi utilizado cadinho calibrado e pesado. Pesou-se 1 g de cada
amostra de droga vegetal. Ent&o, os cadinhos com a droga vegetal foram levados para calcinar em
mufla em 500 °C, até o peso constante e obtencdo de cinzas com coloracdo branca ou cinza. Em
seguida o cadinho foi colocado para resfriar em dessecador e pesado. O valor final obtido na

pesagem foi descontado o peso do cadinho, e calculado a porcentagem de cinzas totais na amostra.

Determinacéo do teor de umidade

O teor de umidade foi feito em um béquer seco e limpo, onde foram transferidos 2g de droga
vegetal. O béquer foi colocado em estufa calibrada a 100°C, durante aproximadamente 5 horas.
Cada amostra foi dessecada até peso constante. 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.

Analise qualitativa de taninos

A analise qualitativa de taninos foi feita apds extracdo, onde foi preparado um decocto (15
minutos) com 5 g da droga vegetal pulverizada com 100 mL de agua destilada. Apos filtragem, o
decocto foi resfriado para obtencdo da solucdo extrativa. O filtrado foi distribuido em 4 tubos de
ensaio identificados, sendo que o tubo n° 4 era 0 grupo controle.

Os testes de identificacdo foram realizados em duplicata e cada tubo possuia uma metodologia
de identificacdo, sendo possivel avaliar a presenca de taninos (tubo 1), onde se adicionou 2 mL da
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extracao da droga vegetal com 2 gotas de acido cloridrico diluido e uma solucéo de gelatina a 2,5%,
a qual foi gotejada lentamente. Neste tubo, a presenca de taninos € positiva se ocorrer a formagéo
de precipitados. No segundo tubo foi feita a identificacdo da presenca de taninos condensados ou
catéquicos e taninos hidrolisaveis ou galicos, seguiu-se adicionando 2 mL da solucdo de extracao
com 10 mL de &gua destilada e de 2-4 gotas de solugéo de cloreto férrico a 1%. Caso a solucéo fique
azul existe a presenca de taninos hidrossoluveis, e se ficar verde, existe taninos condensados na
amostra. Por fim, no terceiro tubo, foi avaliado e confirmado se existe a presenca de taninos
hidrolisaveis, adicionando 5 mL da solucdo de extracdo com 10 mL de uma solugdo de cido acético
a 10% e 5 mL de uma solucdo de acetato de chumbo & 10%. Caso haja a presenca de taninos

hidrolisaveis ocorrera o aparecimento de um precipitado esbranquicado.

RESULTADOS E DISCUSSOES

Determinacdo de material estranho

A determinacdo de material estranho em drogas vegetais tem o0 objetivo de manter o produto
com o minimo de impurezas, sejam estas, fungos, insetos ou partes, impurezas de origem mineral,
ou outras partes do vegetal. Apds a execucdo da metodologia para a determinacdo de materiais
estranhos, no presente estudo ndo houve a presenca de material estranho (Figura 2), sendo avaliado

dois fornecedores da droga vegetal.

Figura 2 — Determinacdo de material estranho pelo método visual e em lupa. Utilizadas amostras de dois fornecedores
(A) e (B). Apresenta apenas as cascas da roma em diferentes tamanhos, mas ndo ha elementos estranhos.

- ! *‘i .

Fonte: Registro do autor, 2021.

Muitos autores encontraram teor de materiais estranhos acima da legislagéo, e isso é deveras
comum. Machado (2020) avaliou materiais estranhos na mesma cidade do presente estudo, onde, de

4 amostras que foram avaliadas, 2 estavam com os niveis acima do ideal de materiais estranhos.



Muitos fornecedores ndo possuem registro na Vigilancia Sanitaria por descaso ou por isencao da
inscricdo (RDC n° 27 de 2010), dependendo do tipo de insumo (BRASIL, 2010).

Determinagéo do teor de cinzas totais

A determinacgdo das cinzas totais tem como objetivo avaliar a quantidade de cinzas fisioldgicas
e ndo fisioldgicas, sendo que as ndo fisioldgicas podem ser areia, terra, algum mineral ndo originério
da planta (BRASIL, 2019).

Tabela 1- Determinagdo do teor de cinzas totais.

Amostras Média das amostras (%o) Valor de referéncia (%)
A 6,04
10%
B 7,15

Legenda: Amostras A e B: Punica granatum a granel.

Figura 3 — (1) Cadinhos calibrados contendo a droga vegetal pesada dentro da mufla para inicio da metodologia. (2)
Cinzas totais obtidas nas amostras A em duplicata. (3) Cinzas totais obtidas das amostras B em duplicata

Legenda: Amostras A e B: Punica granatum a granel.
Fonte: Registrado pelo autor, 2021.

Foram analisadas 2 amostras em duplicata (Figura 3) e os valores de cinzas obtidos estdo dentro
do valor de referéncia, sendo que as duplicatas da amostra A tiveram em média 6,04% de cinzas e
da amostra B apresentou 7,15% de cinzas (Tabelal). Segundo a Farmacopeia Brasileira 2019 o teor
de cinzas totais deve ser abaixo de 10%, portanto, as cinzas das cascas da roma do presente trabalho
estdo dentro dos padrdes estabelecidos pela legislagdo (BRASIL, 2019). Um estudo de



Abid e colaboradores (2018) avaliou a porcentagem de cinzas em amostras de casca de roméa e

quantificou um valor médio de 4,52%, o qual confirma com o nosso estudo, que teve em média

6,59% de teor de cinzas.

Determinacéo do teor de umidade

A determinagdo do teor de umidade realizado neste trabalho foi através do método gravimétrico
(Figura 4). As amostras foram pesadas e deixadas dessecar por aproximadamente 5 horas, onde o
peso foi constante. A Tabela 2 mostra o teor de umidade obtido em porcentagem juntamente das

médias dos dados.

Tabela 2— Determinag&o do teor de umidade

Amostras Média das amostras (%o) Valor de referéncia (%)
A 3,41
<7%
B 3,75

Legenda: Amostras A e B: Punica granatum a granel.

Figura 4 — Determinacdo do teor de umidade nas amostras A e B em duplicata.

Legenda: Amostras A e B: Punica granatum a granel.
Fonte: Registrado pelo autor, 2021.

Segundo a Farmacopéia Brasileira, o teor de umidade deve ser abaixo de 7%, sendo assim, as
duplicatas deste artigo estdo dentro dos padrdes exigidos na legislacdo, os quais tiveram média de
3,58% de teor de umidade (BRASIL, 2019). Em estudo de Farias (2018) avaliou o teor de umidade
na farinha da casca da romé&. O autor obteve um teor de umidade de 10,56%, dos quais, 3,83 % tem
origem mineral, 2,93 % de gorduras e 0,71 % de proteinas. Os outros 3,09 % acredita- se que sdo
oriundos dos carboidratos. A farinha da romé pode ter teores de umidade maiores
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(15%) (BRASIL, 2005) que as drogas vegetais, sendo assim, este estudo estava dentro dos
parametros (FARIAS, 2018).

Teores de umidade menores sdo importantes pois auxiliam na conservacdo dos produtos,

dificultando a contaminagdo e proliferacdo de agentes microbianos, além de reagdes enzimaticas

que sdo indesejadas que prejudicam o efeito farmacologico final (BRASIL, 2019).

Analise qualitativa de taninos

A andlise qualitativa de taninos é uma metodologia muito bem referenciada na Farmacopeia
Brasileira 6°edicdo. Existem 3 formas de avaliar a presenca dos taninos, e estas foram descritas na

metodologia. Primeiramente foram preparados 2 decoctos das amostras A e B (Figura 5).

Figura 5 — Decocto obtido da infusdo da droga vegetal das amostras A e B por 15 minutos.

— ——

e

Legenda: Amostras A e B: Punica granatum a granel.

Fonte: Registrado pelo autor, 2021.

Nos tubos Al e B1 foi realizado o método de deteccdo de taninos pela reacdo de gelatina
(BRASIL, 2019), a qual indica a presenca de taninos se houver a precipitacdo turva na solucéo,
devido aos taninos formarem precipitados insolUveis e permitirem a visualizacdo a olho nu
(TRUGILHO, 1997). Apos a execucdo da metodologia para a qualificagdo de taninos, o presente
estudo obteve reacdo positiva para taninos pois observou-se a presencga de um precipitado (Figura 6

— Destacada em vermelho).
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Figura 6 — Andlise qualitativa de taninos obtidas através do decocto da amostra A (A) e amostra B (B). Método da
gelatina (Al e B1); Método do Cloreto Férrico (A2 e B2); Método do Acetato de Chumbo (A3 e B3).
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Legenda: Amostras A e B: Punica granatum a granel.

Fonte: Registrado pelo autor, 2021.

Ja nos tubos A2 e B2 foi realizado o método de detecgédo de taninos pela reagdo com cloreto
férrico, a qual indica a presenca de taninos hidrolisaveis se a solucdo ficar azul ou a presenca de
taninos condensados se a solu¢do ficar com coloracdo verde (BRASIL, 2019). Apds a execucdo da
metodologia para a qualificacdo de taninos, o presente estudo obteve reacdo positiva para taninos
hidrolisaveis, pois observou-se a presenca de uma coloracéo azul escura, quase preta. Essa coloragéo
pode ser explicada devido a quantidade de taninos presentes na amostra, que provocou uma reagao
forte, levando a coloracdo a ficar com tonalidade mais escura (Figura 6 — Destacada em azul).
Existem algumas limitacGes na realizacdo da analise fitoquimica para a caracterizacdo por reacoes,
na qual pode acontecer resultados falso-negativo e/ou falso-positivo, além de que, as interpretaces
sdo dependentes da avaliacdo da cor pelo analista, o que é variavel/pessoal (GANCEDO, 2017).

Por fim, nos tubos A3 e B3 foi realizado o método de detecgdo de taninos pela reacdo com
acetato de chumbo, a qual indica a presenca de taninos hidrolisiveis se ocorrer a precipitacao
esbranquicada (BRASIL, 2019). Apos a execucao da metodologia para a qualificacdo de taninos, o
presente estudo obteve reacdo indeterminada para taninos hidrolisaveis, pois observou-se a
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presenga de granulos amarelados provindos da solugdo de chumbo, o que dificultou a anélise de
precipitado (Figura 6). Esta analise poderia confirmar o resultado obtido nos tubos A2 e B2 que
também acusaram a presenca de taninos hidrolisaveis, entretanto, faz-se necessario o ajuste das
metodologias para obter resultados com maior clareza. Outra influéncia na analise pode ser a
contaminag@o das amostras com outros tipos de vegetais, 0s quais ndo podem ser identificados a
olho nu, metodologia aplicada no presente trabalho (CHIMILOSKI, 2020).

CONCLUSAO

A avaliacdo das propriedades fisico quimicas sdo essenciais para conhecer a composi¢do das
drogas vegetais, devido a estes mostrarem diversas estruturas que podem ser identificadas e assim,
realizar com precisdo a acdo farmacologica desejada. Juntamente com os testes de controle de
qualidade, que sdo da mesma forma muito importantes na qualificacdo dos produtos, pois, a pureza,
poténcia e esterilidade do produto quando adequadas, tendem a somar para uma acdo completa.

O presente trabalho trouxe uma visdo geral na determinacdo das propriedades fisico quimicas
das cascas de roma desidratadas, com a analise de teor de cinzas que se obteve resultado satisfatorio
(6,59%), analise de teor de umidade que também estava dentro das normas estabelecidas pela
legislacdo (3,58%) e na determinacdo de material estranho nédo foi detectado nenhum interferente.
Esses resultados indicam a qualidade da amostra, pois desvios de qualidade seriam facilmente
quantificados nesses testes. Com relacdo as analises qualitativas de taninos, tivemos reagdes
satisfatorias nos testes 1 e 2, mostrando, portanto, ha presenca de taninos no geral, e o teste 2 nos
indica a presenca de taninos hidrolisaveis, entretanto, esse dado ndo pode ser confirmado no teste 3,
que ficou indeterminado, provavelmente oriundo de alguma divergéncia no teste. Mas, as amostras
possuem taninos hidrolisaveis.

Em suma, pode-se evidenciar a boa qualidade dos produtos comercializados em Guarapuava,
pois as avaliagdes foram satisfatorias, mas existe a ressalva da importancia da realizagdo nos testes
de controle de qualidade dos produtos, juntamente com a correta produgéo e distribuicdo. Em todos
estes processos, a presenca de um profissional farmacéutico é de extrema valia, pois, consegue-se
atraves de analises relativamente simples, comprovar a qualidade e a acdo dos produtos conferindo

assim seguranca para aqueles que vao utiliza-lo.
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