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RESUMO: A utilizagdo das plantas na medicina tem uma grande importancia no atendimento priméario de saude
em todo o mundo. Entretanto, poucas plantas foram validadas do ponto de vista farmacoldgico, fitoquimico,
biolégico e principalmente clinico. A Bixa orellana L., popularmente conhecida urucum, é muito utilizada como
corante em alimentos, mas suas propriedades terapéuticas ndo estdo bem estabelecidas. O objetivo deste trabalho
¢ avaliar a atividade farmacol6gica do extrato de Bixa orellana L. in vivo, estudando o provavel efeito cicatrizante, e
in vitro, avaliando possivel a acdo antibacteriana contra Staphylococcus aureus e Staphylococcus epidermidis. Serao
utilizados 24 ratos Wistar machos, em quatro periodos experimentais com duracdo de 4, 7, 10 ou 14 dias. Apos
excisdo as feridas serdo tratadas com pomada base (controle) ou com a pomada contendo extrato de Bixa orellana
L. a 5%, uma vez ao dia. Para o preparo da formulagao, foi obtido o extrato etandlico de Bixa orellana L. e o mesmo
foi incorporado a pomada base para a realizacdo dos testes de estabilidade preliminares. Os testes preliminares
demonstraram estabilidade quanto ao aspecto, cor, odor, consisténcia e pH na amostra submetida a temperatura
de 5°C. As amostras expostas a temperatura ambiente e de 40°C apresentaram estabilidade relacionada ao odor. A
preparacdo conservada a 5°C possui a maior estabilidade comparada as outras, ja que foi a Unica a apresentar
todas as caracteristicas desejadas.

PALAVRAS-CHAVE: Bixa orellana L., cicatrizacdo, compostos antibacterianos, métodos extrativos, feridas.

1 INTRODUCAO

A cicatrizagdo é um processo pelo qual o tecido lesado é substituido por tecido conjuntivo
vascularizado (BRASILEIRO FILHO, 2016). Durante o processo de cicatrizagdo ocorre uma sequéncia de
reacOes fisicas, quimicas e bioldgicas com a finalidade de reconstituir a continuidade tecidual que foi
interrompida. Esta sequéncia de reacdes pode ser dividida em trés fases, a saber: a inflamatoria, a
fibroblastica e a maturacdo, que, embora distintas, sobrepdem-se de tal maneira que numa delas se
podem observar elementos da fase subsequente e vice-versa, num processo de envolvimento eminente
e dinamico (BECKER, 2006). O reparo completo de tecidos resulta de alternancias sucessivas de reacdes
anabdlicas e catabdlicas que tém os leucdcitos como um de seus mais importantes protagonistas
(BALBINO; FERREIRA; CURI, 2005). Diversos fitoterapicos vém sendo investigados e usados no tratamento
de feridas no intuito de acelerar ou influenciar beneficamente o processo de reparo cicatricial (SANTOS
et al., 2006). Produtos naturais como plantas e minerais continuam sendo utilizados de formas
individualizadas ou associadas e constituem maior fonte para obtencdo de medicamentos e para
diversas finalidades, como para cicatrizagdo de feridas cutaneas (OLIVEIRA, 2005). Amplamente difundido
em nossa cultura, particularmente na alimentacdao, o urucum (Bixa orellana L.) ainda é utilizado na
medicina popular para o tratamento de diabetes, infec¢cbes cutaneas, queimaduras, febre, diarreia e asma
(PEREZ; SANCHES, 2010). A Bixa orellana L. pertence a familia Bixaceae, uma planta nativa da floresta
tropical das Américas Central e do Sul (PERRY; METZGER, 1980). Segundo Lorenzi e Matos, (2002), as
folhas sdo levemente roseas, dispostas em paniculas terminais. Seus frutos sdo do tipo capsula deiscente,
ovoides, com 2 ou 3 carpelos, cobertos de espiculos flexiveis, de cor vermelha, esverdeada ou parda,
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contendo muitas sementes pretas cobertas por um arilo ceroso de cor vermelha e odor caracteristico,
apresentam na composicdo celulose (40-45%), agUcares (3,5 - 5,2%), 6leo essencial (3%), 6leo fixo (4,5 -
5,5%), proteinas (13 -16%), vitaminas (B1, B2, C e A), e minerais (calcio, ferro, fosforo e zinco) (COSTA,
2007). Bixa orellana L. é geralmente aplicada como expectorante, laxante, anti-hemorragico, antipirético
ou anti-inflamatoério. Também utilizado para tratar bronquite, tuberculose, dispepsia, condi¢des do
coracao (LIMA; CASTRO, 2006), e queimaduras, tem usos secundarios como uma adjuvante na
cicatrizagao de feridas (COSTA, 2007). Foi descrito como antisséptico, antioxidante, diurético, afrodisiaco,
hipoglicemiante e vermifugo, fonte de vitaminas e agente com propriedades antitumorais, sobretudo no
combate a cancer oral (PEREZ; SANCHEZ 2010). Recentemente, a atividade cicatrizante e anti-
inflamatoria em feridas orais foi relatada por Piva et al.,, (2013).

Pesquisas tém sido realizadas no sentido de identificar novas substancias com acdo
antimicrobiana (ALVARENGA, 2007). Um extrato etandlico de Bixa orellana L., apresentou significativa
acdo antibacteriana, frente a Gram-positivas (Bacillus subtis, Staphylococcus aureus e Streptococcus
faecalis) (IROBI; MOO YOUNG; ANDERSON, 1996). J& o extrato hidroalcodlico apresentou atividade
antimicrobiana contra Streptococcus pyogens, Proteus mirabilis e Staphylococcus aureus (GONCALVES;
ALVES FILHO; MENEZES, 2005). O extrato metandlico das folhas e das sementes apresentou atividade
antimicrobiana contra Streptococcus mutans e Streptococcus sanguinis, além de atividade citotdxica
(MEDINA-FLORES et al,, 2016).

Estudos avaliando a toxicidade do urucum em modelos animais indicam ndo haver efeitos
genotdxicos, teratogénicos, mutagénicos ou clastogénicos (LIMA et al., 2001).

A partir do pericarpo seco das sementes do urucum é extraido um corante amarelo-avermelhado.
Este pode ser obtido por processos mecanicos através de atrito ou raspagem das sementes, através de
solventes, ou ainda através de processos enzimaticos (ANSELMO et al., 2008). O pigmento do urucum é
extraido da camada externa das sementes, constituido basicamente de cis-bixina, um carotenoide que
representa mais de 80% dos carotenoides totais ali presentes. Da bixina sdao obtidos os demais
pigmentos do urucum, como a norbixina, estes corantes podem ser lipossolUveis e hidrossollveis (SILVA,
2007). A retirada do grupo metil éster da bixina origina a norbixina, um acido dicarboxilico. As diferencas
estruturais conferem a bixina caracteristicas lipossollveis, devido a presenca do éster metilico na
molécula, enquanto a norbixina apresenta maior hidrossolubilidade em razdo da presenca do
grupamento carboxila, sitio de interagdes com moléculas de agua (LIMA et al., 2006).

Baseado nas caracteristicas e devido poucos estudos em sobre os efeitos farmacologicos da
Bixina e Norbixina como cicatrizantes, este trabalho ira buscar fundamentos e resultados da atividade de
Bixa orellana L. como cicatrizante e bactericida.

2 MATERIAL E METODOS

As sementes do vegetal foram coletadas na cidade de Rondon/PR, secas em estufa a 37° + 0,2°C
por 48 horas.

O extrato foi obtido segundo as técnicas descritas por Costa, (2007), e Viuda-Martos et al., (2012).
O material seco (500 g) submetido ao processo extrativo pela técnica de maceragdo, com emprego de
etanol a 99,5% (1000 mL) por 48 horas. O extrato etandlico foi concentrado utilizando rotaevaporador
com pressao reduzida (< 100 mbar) a 40°C. O extrato concentrado foi armazenado adequadamente em
recipientes de vidro ambar sob refrigeracdo a 4°C.

Para a formulacdo da base da pomada foram utilizadas as seguintes matérias-primas: Lanette® N
(15%), lanolina anidra (45%), vaselina liquida (20%), propilparabeno (0,15%), butilhidroxitolueno (0,1%),
metilparabeno (0,05%) e agua destilada (qg.s.p. 100 g) (Tabela 1), adaptado a partir da técnica descrita por
Barros et al., (2010).

Os componentes da fase oleosa (fase 1) foram aquecidos em banho-maria até 70°C, enquanto os
componentes da fase aquosa (fase 2) foram aquecidos no bico de Bunsen até 75°C. Quando atingidas as
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temperaturas desejadas, verteu-se levemente a fase 2 sobre a fase 1, formando um filete fino e continuo,
sob agitacdo vigorosa até adquirir a consisténcia adequada. Em seguida, foi incorporado e
homogeneizado o extrato de Bixa orellana L. na concentragdo de 5%.

Apos a obtencgdo da pomada, foram iniciados os testes de estabilidade e qualidade. Para acelerar
as possiveis mudancas durante o prazo de validade, a pomada foi dividida em trés recipientes plasticos e
armazenadas em temperaturas diferentes: ambiente, refrigerador (5°C) e estufa (40°C). Sendo avaliado o
aspecto, cor, odor, consisténcia e pH em 24 horas, 3, 7, 15, 30 e 60 dias a partir da manipulagao.
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Tabela 1. Formulacdo da pomada contendo extrato de Bixa orellana L.

Fase Componentes Quantidade
1 Lanette® N 159
1 Lanolina Anidra 45¢g
1 Vaselina Liquida 20g
1 Propilparabeno 0,15¢
1 Butilhidroxitolueno 01g
2 Metilparabeno 005¢g
2 Agua Destilada g.s.p. 100 g
3 Extrato de Bixa Orellana L. 5g

3 RESULTADOS E DISCUSSAO PARCIAIS

A escolha da forma farmacéutica levou em consideracdo o fato de que as pomadas proporcionam
maior fixacdo a pele, resultando em maior penetragdo do ativo no sitio de lesdo (BARROS et al.,, 2010).

O extrato concentrado feito das sementes de Bixa orellana L. foi incorporado em concentracao de
5% na base da pomada que, depois de manipulada, apresentou aspecto, consisténcia e pH desejados,
odor caracteristico da lanolina anidra e coloragao laranjada oriunda dos pigmentos contidos no extrato.

Os testes de estabilidade e qualidade foram iniciados, sendo observados o aspecto, a cor, o odor,
a consisténcia e o pH das pomadas armazenadas em temperatura ambiente, no refrigerador e na estufa,
nos periodos de 24 horas, 3, 7, 15, 30 e 60 dias a partir da manipulagao.

A pomada armazenada na geladeira permaneceu estavel, entretanto, a amostra armazenada em
temperatura ambiente apresentou alteracdes no aspecto e consisténcia a partir do sétimo dia, possuindo
6leo na superficie e perca de consisténcia, entretanto na avaliacdo de 60 dias houve melhora na
consisténcia da amostra. A pomada da estufa, mostrou alteracdes de aspecto, consisténcia, cor e pH ja
nas primeiras 24 horas, apresentando perca de consisténcia, coloragdo escura e pH mais acido (Tabela 2).

As variacbes de temperatura influenciam a estabilidade de formulacbes como pomadas e
emulsdes, considerando que alteras as interacdes do tipo pontes de hidrogénio, levando a perda da
eficiéncia dos tensoativos, que perdem sua propriedade hidrofilica, levando a instabilidade (BARROS et
al., 2010). As alteracbes dos constituintes da formulagdo também podem estar relacionadas a
estabilidade do pH. A melhora visualizada em relacdo a consisténcia da preparacdo exposta a
temperatura ambiente resulta das baixas temperaturas ambientes manifestadas nos meses de junho a
agosto de 2018, demonstrando o papel importante desta variavel sobre a estabilidade de pomadas, que
devem ser mantidas em locais frescos para evitar a separacdo de suas fases.
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Tabela 1 Resultado do teste de estabilidade da pomada contendo extrato de Bixa orellana L. nos tempos de 0
horas, 24 horas, 3, 7, 15, 30 e 60 dias, quanto ao aspecto, a cor, o odor, a consisténcia e o pH em temperatura
ambiente, sob refrigeracao e estufa.

Tempo Temperatura Aspecto Cor Odor Consisténcia pH
5°C AD CARAC CARAC AD 5.5

Oh AMBIENTE AD CARAC CARAC AD 5.5
40°C AD CARAC CARAC AD 5.5

5°C AD CARAC CARAC AD 5.5

24h AMBIENTE AD CARAC CARAC AD 5.5
40°C INAD INCAR CARAC INAD 4,5

5°C AD CARAC CARAC AD 5.5

3 dias AMBIENTE AD CARAC CARAC AD 5.5
40°C INAD INCAR CARAC INAD 4,5

5°C AD CARAC CARAC AD 5.5

7 dias AMBIENTE INAD CARAC CARAC INAD 5.5
40°C INAD INCAR CARAC INAD 4,5

5°C AD CARAC CARAC AD 5.5

15 dias AMBIENTE INAD CARAC CARAC INAD 5.5
40°C INAD INCAR CARAC INAD 4,5

5°C AD CARAC CARAC AD 5.5

30 dias AMBIENTE INAD CARAC CARAC INAD 5.5
40°C INAD INCAR CARAC INAD 4,5

5°C AD CARAC CARAC AD 5.5

60 dias AMBIENTE INAD CARAC CARAC AD 5.5
40°C INAD INCAR CARAC INAD 4,5

Legenda: AD: adequado; INAD: inadequado; CARAC: caracteristico; INCAR: ndo caracteristico.

4 CONCLUSAO

As plantas medicinais vém sendo muito estudadas, mas seus potenciais terapéuticos ndo sao
completamente explorados e validados, como é o caso da acdo cicatrizante e antimicrobiana da Bixa
orellana L.

Os testes de estabilidade séo muito importantes na producao de medicamentos, pois sao a partir
deles que obtemos informacdes sobre a estabilidade, vida-média e periodo de utilizacdo em embalagem
e condi¢des de estocagem especificadas do produto e demonstraram, até o momento, que a pomada
armazenada em temperatura de 5°C possui a maior estabilidade comparada as outras, ja que foi a Unica
a apresentar todas as caracteristicas desejadas, pois notou-se que, em 60 dias ap6s a manipulacdo, as
pomadas apresentaram alteracdes no aspecto, consisténcia, cor e pH diante maiores temperaturas.
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