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Farmacias Vivas: caracterizacao de marcadores quimicos
ativos para avaliacao da qualidade da matéria-prima,
intermediario e fitoterapico a base de cidreira (Lippia alba),
Quimiotipo I

Live Pharmacies: characterization of active chemical markers
for evaluation of the quality of raw material, intermediate
and phytotherapeutic based on bushy matgrass (Lippia alba),
Chemotype Il

RESUMO

A cidreira (Lippia alba (Mill.) N.E. Brown), quimiotipo II, é referida
popularmente como cidreira carmelitana, rica em 6leo essencial
(limoneno e citral) e foi selecionada pelo Comité Estadual de Fitoterapia
para integrar o elenco de plantas medicinais de uso nas Farmacias Vivas
do Estado do Ceara, fazendo parte da Relacdo de Plantas Medicinais-
REPLAME/CE (Portaria 275/2012), como terapia complementar as
crises de ansiedade e insonia de leves a moderadas. Varios estudos
tém relatado acoes farmacologicas do citral - uma mistura de dois
isdmeros: trans-geranial e cis-neral — especialmente atividade sedativa.
O presente trabalho tem como objetivo realizar a caracterizacdo destes
marcadores quimicos ativos para avaliacao da qualidade da matéria-
prima, intermediario e fitoterapico a base de cidreira (Lippia alba),
Quimiotipo 1I. A metodologia utilizada consistiu em: 1) Caracterizacao
macro e micro morfologica das folhas de L. alba;2) Extracdao do 6leo
essencial 3) Preparacdo do Elixir de L. alba a 8%; 4) Analises por
Cromatografia Gasosa acoplada a Espectrometro de Massas (CG-EM)
e Cromatografia em Camada Delgada. Observou-se que a metodologia
utilizada pode ser aplicada nos trabalhos de rotina de controle de
qualidade de L. alba, quimiotipo II, tanto para caracterizacdo macro e
micromorfologica da espécie, como para caracterizacao do marcadores
quimicos ativos do 6leo essencial (citral/neral e geranial). Observou-
se, ainda, que as técnicas utilizadas para obtencao do extrato fluido e
do elixir extrairam estes constituintes ativos do 6leo essencial, os quais
influenciam na qualidade e atividade destas preparacoes. O elixir de
cidreira pode representar uma alternativa terapéutica simples, segura e
de baixo custo para o SUS, em consonancia com a Politica Nacional de
Plantas Medicinais e Fitoterapicos.
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INTRODUGAO

A As plantas medicinais e fitoterdpicos constituem
uma fonte de inovacdo em saude sendo um
importante instrumento na ampliacdo das opcodes
terapéuticas ofertadas aos usuarios do SUS. A
qualidade de um fitoterapico é dada por um
conjunto de fatores que incluem desde a matéria-
prima, controles do processamento e da forma
farmacéutica. Um dos desafios para os avancos
e implementacdo dos servicos de Fitoterapia/
Farmacias Vivas no SUS ¢ o estabelecimento
de métodos e parametros a serem aplicados no
controle de qualidade da matéria-prima vegetal,
produtos derivados e a melhoria das formulacoes
farmacéuticas'.

Lippia alba (Mill.) N. E. Brown, quimiotipo II, é
referida popularmente como cidreira carmelitana,
rica em 6leo essencial (limoneno e citral)2 e foi
selecionada pelo Comité Estadual de Fitoterapia
para integrar o elenco de plantas medicinais de
uso nas Farmacias Vivas do Estado do Ceara,
fazendo parte da Relacdo de Plantas Medicinais-
REPLAME/CE (Portaria 275/2012)3 e Decreto N°
30016/20094, como terapia complementar as crises
de ansiedade e insonia de leves a moderadas®.

Varios estudos tém relatado acoes farmacologicas
do citral - uma mistura de dois isomeros: trans-
geranial e cis-neral, especialmente acéo sedativa °.

A formulacao farmaceutica Elixir de Cidreira, a
base de Lippia alba (Mill.) N. E. Brown, quimiotipo
11, encontra-se em processo de aprimoramento,
portanto, o estabelecimento de metodologia para
a caracterizacao de marcadores quimicos ativos,
na matéria-prima influenciara a qualidade do
extrato fluido (intermediario) e do fitoterapico
(elixir), contribuindo para a seguranca e saude dos
pacientes do CAPS-Fortaleza (Centro de Atencao
Psicossocial).

MATERIAL E METODOS

As folhas da planta adulta de Lippia alba,
quimiotipo 1I, foram coletadas no Horto de
Plantas Medicinais Francisco José de Abreu Matos
da Universidade Federal do Ceara (UFC). A
exsicata foi registrada no Herbario Prisco Bezerra
da UFC com o numero 38.174. As folhas foram
coletadas as 9h, dessecar a sombra com auxilio
de desumidificador, em temperatura ambiente
por um periodo de cinco dias °. O fitoterapico
Elixir de Cidreira a 8% foi preparado no Nucleo

de Fitoterapicos da Coordenadoria de Assisténcia
Farmaceéutica da Secretaria da Saude do Estado do
Ceara.

Caracterizacao macro e micromorfolégica das
folhas de L. Alba

A Analise macroscopica foi realizada na droga
vegetal, constituida de folhas inteiras, com vista
desarmada e com auxilio de lupa, incluindo
caracteres organolépticos8.

A Analise microscopica foi realizada por meio
de cortes histologicos transversais das folhas,
os quais foram fixados em formaldeido acido
acético (FAA) 70% por 48 horas e posteriormente,
armazenadas em dlcool 70% e coradas com azul de
toluidina’. Foram confeccionadas laminas semi-
permanentes. As ilustracoes foram feitas através
de fotomicrografias, utilizando microscopio optico
Leica DM 4000B Led com sistema de captura de
imagem.

Extracao do oleo essencial e analise por
Cromatografia Gasosa acoplada a Espectrometro
de Massas (CG-EM)

As folhas dessecadas a sombra foram trituradas
(1 Kg) e colocadas em frasco acoplado a um
condensador e a uma fonte geradora de vapor
d’agua para extracao do oleo essencial por arraste
a vapor. Finalizada a operacéo, o dleo essencial foi
tratado com sulfato de sodio anidro e analisado por
Cromatografia Gasosa.

A analise do 6leo essencial foi realizada por CG-EM
acoplado a um analisador de dados informatizado.
Os constituintes foram identificados utilizando-se
Indices Kowats como pré-selecdo e interpretacao
dos respectivos espectros de massas. As
confirmacdes foram feitas através de comparacao
dos registros das fragmentacoes (m/z) com padroes
da literatura®.

Preparacao do Elixir de Cidreira (Lippia alba)
Inicialmente preparou-se o extrato fluido6 a partir
das folhas dessecadas de cidreira (Lippia alba),
com alcool a 70%, o qual foi incorporado na
forma farmacéutica de elixir a 8%.

Cromatografia em Camada Delgada (CCD)

Foi determinado o perfil cromatografico por
CCD do ¢leo essencial, extrato fluido e Elixir
de Cidreira a 8% utilizando-se o seguinte
sistema cromatografico: placa de silica; eluente
diclorometano: hexano “?; revelador vanilina
sulfurica®.
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RESULTADOS E DISCUSSAQ

As folhas de Lippia alba, quimiotipo II, possuem as
seguintes caracteristicas macroscopicas principais:
oval com bordos serrados, peninérvea, completa,
com base foliar atenuada e simétrica, curtamente
peciolada com apice agudo. Possuem como
caracteristicas organolépticas aroma citrico, sabor
adocicado e textura macia.

A Analise microscopica evidenciou epidermes
superior e inferior unicelulares, mesofilo formado
por parénquima palicadico uni ou biestratificado,
trés ou quatro camadas de parénquima lacunoso
Os tricomas glandulares e tectores unicelulares
longos estao presentes na epiderme inferior,
enquanto na epiderme superior existem apenas
tricomas tectores unicelulares longos, os quais
podem ser evidenciados na Figura 1.

que estdo presentes tanto no extrato fluido como
no elixir de cidreira, como importantes marcadores
quimicos de qualidade.

CONCLUSAO

A metodologia utilizada pode ser aplicada nos
trabalhos de rotina de controle de qualidade de
L. alba, quimiotipo 1II, tanto para caracterizacao
macro e micromorfolégica da espécie, como para
caracterizacao do marcadores quimicos ativos do
6leo essencial (citral/neral e geranial). Observou-se
que as técnicas utilizadas para obtencdo do extrato
fluido e do elixir extrairam estes constituintes
ativos do oleo essencial, os quais influem na
qualidade e atividade destas preparacoes.

Importante ressaltar que a viabilizacao farmacéutica
do Elixir de Lippia alba a 8%, com qualidade,

Figura 1 — Fotomicrografias de cortes transversais das folhas de L. alba, quimiotipo II, tratados com azul de toluidina em aumento de 20x.

A analise por CG/EM do 6leo essencial das folhas
de L. alba, permitiu a identificacao de vinte
constituintes quimicos, sendo que os majoritarios
foram o Neral (cis-citral) com TR 30,751/ 28,79%
¢ Geranial (trans-citral) com TR 32,511/ 39,60%.
Atribui-se a estes constituintes atividades calmante
e ansiolitica da espécie, ou seja, considerados
marcadores quimicos ativosl.

A andlise por CCD demonstrou que o 6leo
essencial, o extrato fluido e o elixir de cidreira
apresentaram trés manchas azul-violaceas de
Fatores de Retencdo (Rfs) 0,47, 0,59, ¢ 0,71, o
que pode inferir que os principais constituintes do
6leo essencial foram extraidos com dlcool a 70%, e
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podera prover uma alternativa terapéutica a
medicacdo alopatica. Foi comprovado, com apoio
deste trabalho, que este fitoterapico apresentou
efeito ansiolitico e ocasionou uma melhora
da qualidade de vida dos pacientes tratados’,
e ndo gera dependéncia farmacologica, o que
se caracteriza como uma vantagem sobre os
tratamentos alopaticos atualmente utilizados como
os benzodiazepinicos, podendo representar uma
alternativa terapéutica simples, segura e de baixo
custo para o SUS, em consonancia com a Politica
Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos'.
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