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Resumo

O género Uncaria, pertencente a familia Rubiaceae, possui cerca de 60 espécies, distribuidas
principalmente em regides tropicais, tendo muitas espécies usadas tradicionalmente em alguns tipos
de infec¢Bes e como anti-inflamatdrios, a partir da decocgéo de folhas, galhos e raizes. Este trabalho
teve como objetivo caracterizar quimicamente o extrato das folhas de uma espécie do género Uncaria,
presente na flora maranhense, e elaborar um produto de uso tdpico a base das mesmas, com agéo
antimicrobiana e antifingica. Os ramos da espécie estudada do género Uncaria foram coletados no
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estado do Maranh&o, Brasil, e identificadas no Herbario Atico Seabra — UFMA. As folhas secas e
pulverizadas foram submetidas a processo extrativo de maceragdo com etanol 70%, utilizando o
hidromddulo de 1:5 (p/v), durante 10 dias, com agita¢do frequente, obtendo-se o0 23,1% de rendimento
do extrato. A caracterizagdo quimica foi realizada através de testes fitoquimicos e dosagem de
polifenois. As formulagdes de uso tépico foram desenwlhidas na forma de creme em trés
concentracdes, 5%, 10% e 15% a partir do extrato hidroalcodlico seco, e foram submetidas a
avaliacao da atividade antimicrobiana frente cepas padrdo do fungo leveduriforme Candida albicans
(ATCC 90028), bactérias gram-negativas Pseudomonas aeruginosa (ATCC 27853) e Escherichia coli
(ATCC 35218) e a gram-positiva Staphylococcus aureus (ATCC 25923), além de serem submetidas
a testes de estabilidade preliminar. A prospeccdo fitoquimica do extrato seco revelou a presenca de
fendis, alcaloides, cumarinas, saponinas, esteroides e flavonoides, além do teor de fendis de 480,9
mg GAE/g. As formulacdes a base desse extrato apresentaram boa acdo antimicrobiana, com
destaque frente a espécie Candida albicans, e estabilidade satisfatéria durante 14 dias. O creme na
concentracdo 10% mostrou-se mais eficaz frente as cepas testadas e apresentou-se estavel na
temperatura ambiente e na geladeira.

Palavras-chave: Antimicrobiano; Fitoterapia; Unha de gato.

Abstract

The genus Uncaria, belonging to the Rubiaceae family, has about 60 species, mainly distributed in
tropical regions, with many species traditionally used for certain types of infections and as anti-
inflammatories, obtained from decoctions of leawes, branches, and roots. This work aimed to
chemically characterize the leaf extract of a species of the genus Uncaria, present in the flora of
Maranhao, and to dewelop a topical product based on these leaves, with antimicrobial and antifungal
action. Branches of the Uncaria species were found in the state of Maranhéo, Brazil, and identified in
the Atico Seabra Herbarium — UFMA. The dried and pulverized leaves were subjected to an extraction
process of maceration with 70% ethanol, using a hydromodulus of 1:5 (w/v), for 10 days, with frequent
extraction, obtaining a 23.1% extract yield. Chemical characterization was performed through
phytochemical tests and polyphenol dosage. The formulations mentioned were prepared in cream
form at three concentrations, 5%, 10%, and 15%, from the dry hydroalcoholic extract, and were
subjected to evaluation of antimicrobial activity against standard strains of the yeast fungus Candida
albicans (ATCC 90028), gram-negative bacteria Pseudomonas aeruginosa (ATCC 27853) and
Escherichia coli (ATCC 35218), and a gram-positive Staphylococcus aureus (ATCC 25923), in addition
to undergoing preliminary stability tests. Phytochemical screening of the dry extract revealed the
presence of phenols, alkaloids, coumarins, saponins, steroids, and flavonoids, as well as a phenol
content of 480.9 mg GAE/g. Formulations based on this extract showed good antimicrobial activity,
particularly against Candida albicans, and guaranteed stability for 14 days. The 10% concentration
cream proved more effective against the tested strains and remained stable at room temperature and
in the refrigerator.

Keywords: Antimicrobial; Phytotherapy; Cat’s-claw.

Resumen

El género Uncaria, perteneciente a la familia Rubiaceae, cuenta con cerca de 60 especies, distribuidas
principalmente en regiones tropicales. Muchas de ellas se utilizan tradicionalmente para ciertos tipos
de infecciones y como antiinflamatorios, obtenidas a partir de decocciones de hojas, ramas y raices.
Este trabajo tuvo como objetivo caracterizar quimicamente el extracto de hojas de una especie del
género Uncaria, presente en la flora de Maranhdo, y desarrollar un producto tépico a base de estas
hojas, con accion antimicrobiana y antifingica. Se encontraron ramas de la especie Uncaria en el
estado de Maranhao, Brasil, e identificadas en el Herbario Atico Seabra — UFMA. Las hojas secas y
pulverizadas se sometieron a un proceso de extraccion por maceracién con etanol al 70%, utilizando
un hidromodulo de 1:5 (p/v), durante 10 dias, con extraccion frecuente, obteniendo un rendimiento de
extracto del 23,1%. La caracterizacion quimica se realizé mediante pruebas fitoquimicas y dosificacion
de polifenoles. Las formulaciones mencionadas se prepararon en forma de crema en tres
concentraciones, 5%, 10% y 15%, a partir del extracto hidroalcohdlico seco, y se sometieron a
evaluacion de la actividad antimicrobiana contra cepas estandar del hongo de levadura Candida
albicans (ATCC 90028), bacterias gramnegativas Pseudomonas aeruginosa (ATCC 27853) y
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Escherichia coli (ATCC 35218), y un Staphylococcus aureus grampositivo (ATCC 25923), ademéas de
someterse a pruebas preliminares de estabilidad. El andlisis fitoquimico del extracto seco rewvel6 la
presencia de fenoles, alcaloides, cumarinas, saponinas, esteroides y flavonoides, asi como un
contenido de fenoles de 480,9 mg GAE/g. Las formulaciones basadas en este extracto mostraron una
buena actividad antimicrobiana, en particular contra Candida albicans, y garantizaron una estabilidad
durante 14 dias. La crema con una concentracion del 10 % resultdé mas eficaz contra las cepas
analizadas y se mantuvwo estable a temperatura ambiente y en el refrigerador.

Palabras clave: Antimicrobiano; Fitoterapia, Ufia de gato.

1. Introducéo

Plantas tém sido tradicionalmente usadas por populacbes de todos os
continentes no tratamento de diversas doencas, além de representar uma fonte
importante de substancias bioativas, que podem constituir modelos para sintese
de um grande numero de farmacos (Newman; Cragg, 2020). Além disso, estudos
indicam que grande parte da populacao brasileira usa a medicina alternativa como
fonte de recursos terapéuticos, com prevaléncia de cerca de 2,6% no uso recente
(Castilhos et al., 2023). Sendo assim, o mercado farmacéutico de produtos a base
de plantas € um ramo importante e promissor, apesar de desafios recentes,
constituindo-se em uma opc¢ao terapéutica eficaz e culturalmente aceita (Oliveira,
2025).

Devido ao interesse popular no emprego de plantas medicinais como
terapéutica e como resultado das recomendacdes da Organizacdo Mundial de
Saude, no ano de 2006, o Governo do Brasil publicou a Politica Nacional de Plantas
Medicinais e Fitoterapicos (PNPMF) e a Politica Nacional de Praticas Integrativas
e Complementares (PNPIC) no Sistema Unico de Saude (Brasil, 2006 a,b). Essas
iniciativas visam o uso racional de plantas medicinais em nosso pais, além do
incentivo a industria nacional e preservacao da flora brasileira.

Nesse sentido, em 2008, o Programa Nacional de Plantas Medicinais e
Fitoterapicos foi implantado, visando a garantia da fitoterapia racional e a
implementacdo da PNPMF no territério nacional. Em consequéncia do trabalho do
Programa, em 2009, o Ministério da Saude divulgou a Relacédo Nacional de Plantas
Medicinais de Interesse ao SUS (RENISUS, ou ReniSUS), que contém 71 espécies

vegetais de maior interesse para estudos cientificos, visando o desenvolvimento
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de fitoterapicos seguros e eficazes (Brasil, 2009). Outros resultados foram a
publicacdo do Formulario Nacional de Fitoterapicos (Brasil, 12 ed., 2011; 22 ed.,
2021 e atualizado em 2024) e, mais recentemente, 0 Memento de Fitoterapia (22
ed., 2025), um guia contendo informagBes sobre o uso terapéutico e caracteristicas
das plantas medicinais (Sédo Paulo, 2025).

Contudo, para que uma planta seja validada por sua acdo terapéutica, sao
necessarios estudos que comprovem sua eficacia, seguranca e determinacdo de
parametros de qualidade (Pedroso et al., 2021). Assim, sdo essenciais estudos
farmacognodsticos, fitoquimicos, farmacolégicos e toxicolégicos para a
determinacdo da atividade farmacolégica de novos compostos, além da
identificacdo de marcadores analiticos para testes de qualidade que confirmem a
integridade dessas drogas vegetais (Brito et al., 2016; Campos et al., 2016).

As doengas infecciosas ainda sdo uma das principais causas de morte no
mundo, principalmente devido a resisténcia microbiana aos medicamentos
disponiveis atualmente, tornando-se uma preocupac¢ado mundial de saude publica,
sendo relevante a descoberta de novos compostos antimicrobianos (GDB, 2024).

Neste contexto, uma alternativa promissora é o estudo de antimicrobianos de
origem vegetal (Subramani et al., 2023), uma vez que geralmente as acoes
farmacoldgicas de plantas estdo relacionadas aos seus metabdlitos secundarios, e
devido a sua complexidade e diversidade quimica, podem apresentar substancias
menos toxicas e com maior eficacia frente a resisténcia e o surgimento de cepas
de microrganismos patogénicos, representando assim uma opcdo viavel para a
obtencdo de farmacos ou fitoterapicos que possam ser empregados para o controle
de infeccbes bacterianas e fangicas que acometem a populacdo em geral
(Atanasov etal., 2015).

O género Uncaria (familia Rubiaceae) possui cerca de 40-60 espécies,
distribuidas principalmente em regides tropicais, como grande parte da América do
Sul, Sudeste da Asia, China e Africa (Tropicos, 2026). Muitas espécies
de Uncaria tém usos tradicionais empiricos em alguns tipos de infeccbes e
inflamacéo, a partir da decoccao de folhas, galhos e raizes (Marques et al., 2025).

Considerando a importancia do estudo cientifico das plantas medicinais, a
4



https://doi.org/10.66104/0gbp9k90

Received: 13/01/2026 - Accepted: 13/02/2026
Vol: 02.03
DOI: 10.66104/0gbp9k90

ISSN 2178-6925 Pages: 1-22

problematica da necessidade de novos antibiéticos e visando colaborar com o
Programa Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos, este trabalho busca
caracterizar o extrato das folhas de uma espécie Uncaria tomentosa, presente na
flora maranhense, através de ensaios quimicos, fisicos e fisico-quimicos e
elaboracdo de um produto de uso tdépico a base das mesmas, com acado
antimicrobiana e antifungica, contribuindo efetivamente na obtencdo de
alternativas terapéuticas para o tratamento de infeccbes dérmicas que promovam
a formacao de abscessos, possibilitando a obtencdo de medicamento fitoterapico.
2. Metodologia
Coleta e identificagcdo do material vegetal
Os ramos da espécie Uncaria tomentosa (Willd. ex Schult.) DC. foram coletados na
Baixada Ocidental Maranhense entre os municipios de Séo Vicente Ferrer e Séo
Jodo Batista, no estado do Maranhdo, Brasil. A confirmacdo botanica foi realizada
pelo Herbario Atico Seabra - UFMA onde exsicatas (n° SLS-1202) contendo os
Orgaos aéreos da espécie vegetal encontram-se depositadas.
Obtencé&o dos extratos
As folhas foram secas a temperatura ambiente, na sombra, durante 7 dias e em
seguida pulverizadas com moinho de facas, utilizando malha de 2 mm de diametro,
obtendo um pé grosso. O pé das folhas foi submetido a processo extrativo por
maceracdo com etanol 70%, na proporcéo de 1:5 (p/v), sob abrigo de luz, durante 10
dias, com agitacao frequente. Em seguida, foi filtrado e concentrado em evaporador
rotativo, obtendo-se 0 23,1% de rendimento do extrato.
Prospeccéo fitoquimica
O extrato hidroalcodlico obtido foi submetido a pesquisa de metabdlitos
secundarios através dos testes de prospeccdo fitoquimica de acordo com a
metodologia proposta por Matos (2009). Todos os testes foram realizados em
triplicata.
Determinacdes do teor de polifendis
As concentracdes de polifendis totais foram determinadas utilizando reagente
de Folin-Ciocalteau (Merck) e carbonato de sédio a 20%, por espectrofotometria

(espectrofotbmetro UV-Vis Lambda 35, Perkin Elmer) a 760 nm, apés 2 horas de
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reacdo. Os resultados foram expressos como equivalentes de acido galico (Sigma)
(%), calculados a partir de uma curva padrao de acido galico (1 a 30 yg/mL), usada
para obtencdo da equacao da reta.
Formulacao farmacéutica e estudo de estabilidade

As formulacdes de uso topico foram desenvolvidas na forma de creme em trés
concentracdes, 5%, 10% e 15% a partir do extrato hidroalcodlico seco. Os extratos
secos foram incorporados a base do creme, descrita na tabela 2, que foi
desenvolvida para permitir a obtencdo de preparacdes adequadas. Todas as
formulacbes foram submetidas ao teste de centrifugacdo a 3.000 rotacdes por
minuto, durante 30 minutos logo apdés o preparo. As formulagcbes que ndo
demonstraram separacdo de fases foram submetidas ao teste de atividade
antimicrobiana no laboratério de Microbiologia do Departamento de Farmacia da
Universidade Federal do Maranhdo e também submetidas a testes de estabilidade
preliminar, conforme preconizado em manual da Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (BRASIL, 2004). Para este teste, amostras das formulagbes foram
armazenadas em trés diferentes condicoes: estufa (40 £ 2 °C), geladeira (5 + 2 ° C)
e ambiente (24,0 + 2,0°C) ao abrigo da luz. As avaliacbes destas formulacées foram
feitas apos 24 horas, 7 dias e 14 dias da producdo, observando os seguintes
parametros: organolépticos (cor, aspecto e odor) e fisico-quimicos (pH e
centrifugacao).

Avaliacao de atividade antimicrobiana
O potencial antimicrobiano foi avaliado pelo método de diluicdo serial em placas para
determinacdo quantitativa da concentracdo inibitoria minima (CIM) e da
concentracdo bactericida minima (CBM). Os microrganismos foram inicialmente
reativados a partir das suas culturas A determinacdo da CIM através da técnica de
microdiluicdo segundo a metodologia da diluicdo em caldo proposta pelo National
Committee for Clinical Laboratory Standard (2013). Para realizacédo dos testes foram
utilizados microrganismos padrdo ATCC (American Type Culture Collection). As
amostras em questao foram cepas padrdo do fungo leveduriforme Candida albicans

(ATCC 90028), bactérias gram-negativas Pseudomonas aeruginosa (ATCC 27853)
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e Escherichia coli (ATCC 35218) e a gram-positiva Staphylococcus aureus (ATCC
25923).

Os microrganismos foram inicialmente reativados a partir das suas culturas originais
e mantidos em meio liquido BHI (Brain Heart Infusion) a 37°C por 24 h.
Posteriormente, as amostras foram cultivadas em placas de agar nutriente a 37°C
por 24 h. Em seguida, as colénias foram ressuspendidas em solucéo fisioldgica (0,9
%) até atingir uma turbidez equivalente 0,5 na escala de McFarland. As placas de 96
pocos estéreis foram preparadas com 100 pL de caldo BHI e 100 pL do extrato
seguido de diluicdes seriadas, cada indcuo de bactéria foi transferido para os tubos
com revelador cloreto de CTT (trifeniltetrazélio) a 1%. Os tubos foram
homogeneizados e levados a estufa a 37°C por 24 h. Considera-se como CIM a
menor concentracao da solucdo onde ndao houve crescimento bacteriano visivel.
Serdo utilizadas as placas incubadas para determinagdo da CIM em meio liquido
para determinacdo da CBM. Uma aliquota (1 mL) de cada tubo foi inoculada em
placas de agar Mueller Hinton e posteriormente incubadas em ambiente a 37 °C por
24 h. As CBM’s serao consideradas para a menor concentracdo da solucao onde
ndo houve crescimento celular sobre a superficie do agar inoculado (99,9% de morte
microbiana), as concentracdes foram expressas em mg/g considerando a quantidade
de extrato incorporada por grama de formulagdo final. Os ensaios foram realizados
em triplicata. Como controle positivo foi utilizado nistatina 100.000 UI/mL e
Cetoconazol 200 mg/mL para C. albicans e Cloranfenicol 100 mg/mL para as

bactérias, como controle negativo foi utilizado apenas o creme base sem extrato.

Analise Estatistica
A andlise estatistica empregou analise de variancia (ANOVA) seguida do teste
Tukey, com nivel de significancia em 5% (p<0,05). Todos os dados foram analisados
pelo Programa GraphPadPrism verséo 5.0.

3. Resultados e Discusséo
A prospeccao fitoquimica do extrato seco revelou a presenca de fendis, alcaloides,

cumarinas, saponinas, esteroides e flavonoides. Segundo relatos de Zhang et al.,
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(2015), mais de 200 compostos foram isolados de espécies do género
Uncaria,destacando triterpenos, flavonoides, fenilpropanoides, cumarinas, alcanos,
esteroides e alcaloides, sendo este Ultimo, a classe de compostos considerada
marcador do género (Zhou; Zhou, 2010), contudo a espécie em estudo nao
apresentou taninos e triterpenos na composicao, como pode ser observado na tabela
1.

Tabela 1. Prospeccdo fitoquimica das folhas da espécie U. tomentosa

Metabdlitos secundérios Extrato Bruto

Taninos Auséncia

Fendis Presenca
Alcaloides Presenca
Cumarinas Presenca
Saponinas Presenca
Esteroides Presenca
Triterpenos Auséncia
Flavonoides Presenca

A presenca de cumarinas, alcaloides, esteroides e flavonoides € expressiva,
corroborando com a caracterizacao descrita nos estudos de Zhang et al., (2015) para
0 género Uncaria. Segundo Gongalves et al., (2005), os compostos fenélicos estdo
presentes em algumas espécies do género, como em Uncaria tomentosa (Willd.) DC.
e U. guianensis (Aubl.) J.F. Gmel. A auséncia de dois importantes constituintes,
taninos e triterpenos, anteriormente relatado na literatura, podem ser justificados
devido a grande diversidade na distribuicdo de metabdlitos, devido as variacbes
sazonais e fatores ambientais diretos e indiretos (Gobbo-Neto; Lopes, 2007).

O teor de fendis presentes no extrato da espécie em estudo foi de 480,9 mg GAE/q,
corroborando com os resultados caracteristicos descritos. Plantas ricas em
compostos fendélicos, como flavonoides, podem indicar um rico potencial de atividade
antioxidante (Szyd, 2008) e correlacionar-se ao mecanismo da atividade anti-
inflamatéria (Goncalves et al., 2005). Flavonoides também sédo descritos em literatura
por apresentar atividade antimicrobiana (Cushnie; Lamb, 2011) e imunomoduladora
(Chirumbolo et al., 2010), sendo inlmeras as pesquisas que apontam o emprego das

8
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espécies desse género com estas finalidades (Rojas-Duran et al., 2012; Kim et al.,
2010; Prieto Rodriguez et al., 2011).

Os alcaldides sdo metabdlitos secundarios que possuem grande variedade
estrutural, bem como atividades bioldgicas diversificadas, dentre elas propriedades
anticolinérgicas, anti-hipertensivas, hipnoanalgésica, antiviral, antitumoral e
miorrelaxante, destacando na terapéutica (Martins et al., 2012). Sdo encontrados
alcaldides dos tipos oxinddélicos, N-oxi-oxinddlicos e inddlicos. Destacam-se 0s
oxinddlicos pentaciclicos, que sdo considerados o0s principais marcadores:
especiofilina, mitrafilina, uncarina F, isomitrafilina, pteropodina e isopteropodina
(Heitzman et al., 2005).

As cumarinas sao amplamente estudadas e diversas atividades ja foram descritas,
destacando-se sua atividade anticoagulante (Manolov; Danchev, 2003), anti-pruritica
(Matsuda et al., 2002), vasorrelaxante (Campos-Toimil et al., 2002), antimicrobiana
(Tada et al., 2002), antifingica (Kokubun et al., 2003), antioxidante (Zhang; Wang,
2004) e anti-inflamatéria (Curini et al., 2004) e além de agir em sinergismo as a¢des
promovidas por alcaldides (Martins et al., 2012).

Os esterdides sdo constituintes das membranas de plantas, fungos e algas,
responsaveis diretamente por sua permeabilidade (Dewick, 2002), além de grande
potencial no ramo biotecnol6gico, como modelo para farmacos semi-sintéticos ou
pro-farmacos, devido a sua atividade anti-inflamatdria e analgésica (Silva, 2005).
As saponinas possuem propriedades detergentes e emulsificantes (Simdes et al.,
2017). Sdo metabdlitos principalmente relacionados ao sistema de defesa dos
vegetais, encontrados em tecidos wulneraveis a ataques predatérios, fingicos e
bacterianos (Wink, 2003). Essa atividade, segundo Janeway Junior et al., (2006),
acontece a partir da interacdo entre as saponinas e esterdides da membrana,
formando um complexo que atua como um fitoprotetor, além de favorecer o processo
de cicatrizacdo, uma vez que a permeabilidade da membrana e modificada e facilita
a passagem de células imunolégicas para o local da lesao.

As folhas de Uncaria tomensosa apresentaram, portanto, rica diversidade de
metabdlitos secundarios, o que pode constituir possibilidade de importantes

atividades bioldgicas de interesse para a terapéutica moderna. Dessa forma, esta
9
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espécie foi selecionada para o estudo, escolhendo a atividade antimicrobiana em
func@o da necessidade da busca de novos antibiéticos mais resistentes, preconizado
pela Organizacdo Mundial de Saude (World Health Organization, 2017)

Foram desenvolvidos neste trabalho formulagées de uso topico, na forma de creme.
Segundo Brasil (2011), cremes consistem em uma emulsédo, formada por duas fases:
uma fase lipofilica e uma aquosa, classificadas em Oleo/Agua ou Agua/Oleo,
conforme a fase dispersante, normalmente aplicado externamente na pele ou em
membranas mucosas (Allen Jr etal., 2007).

As formulacdes na forma de emulsao foram desenvolvidas com excipientes padrées
para essa forma farmacéutica, mas adaptando as caracteristicas do extrato seco
utilizado. Apds varias experimentacdes de preparacdo da base do creme, chegou-se
a formulacdo descrita na tabela 2, cujos excipientes foram separados de acordo com
a solubilidade para compor as fases hidrofilica e lipofilica da formulacao,
caracterizada como Oleo/Agua. Metilparabeno (Nipagin) e propilparabeno (Nipazol)
foram empregados como conservantes da formulagdo. A principal funcdo dos
conservantes € evitar a deterioracdo e danos promovidos por microrganismos a
formulagdo (RDC n°29/2012). As concentracbes de parabenos utilizadas estéao
dentro da faixa recomendada pela RDC n° 29/2012, respeitando o limite de 0,8%
para estes ésteres, apresentando, portanto, acdo eficiente frente a possiveis

contaminantes sem prejudicar o usuario.

Tabela 2. Composicdo da formulagéo farmacéutica elaborada do tipo creme.

Componentes Quantidade (%) Funcao

Fase Oleosa

Cera néo idnica 20 Tensoativo
Oleo mineral 15 Emoliente
Propilenoglicol 5 Umectante

Fase Aquosa

EDTA 0,1 Agente guelante

Metilparabeno 0,18 Consenvante
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Propilparabeno 0,15 Consenvante
) ) Controlador de
Carboximetilcelulose 0,25-1,0
viscosidade
Agua destilada g.s.p. 100 g Veiculo

Para melhor espessamento da formulacdo, obtendo consisténcia de creme, foi
utilizado o carboximetilcelulose (CMC). Varias propor¢cdes de CMC foram testadas,
sendo que a que permitiu uma formulagcdo com melhor aspecto geral situa-se entre
0,25 — 1,0 gramas.

O carboximetilcelulose é um polimero aniénico derivado da celulose, muito utilizado
para formulacbes de uso interno, mas também com excelente espessante de
aplicagdo para uso tépico. O CMC néo pode ser empregado em formula¢cdes com pH
muito acido, abaixo de 2, pois pode comprometer a estabilidade da formulacéo (Allen
Jr et al., 2007). O pH do extrato de U. tomentosa foi de 4,5, o0 que nos mostrou
possibilidade de utilizacdo desse espessante. A formulacdo apresentou inicialmente
pH 4,5, que foi corrigido com solugéo de bicarbonato de sédio para pH 6,0.

Para evitar formacéo de particulas insolliveis na base do creme, 0s extratos secos
foram dissolvidos com propilenoglicol em quantidade suficiente, ndo ultrapassando
15% da formulac&o. Apds essa incorporacéao, foi realizado o teste de centrifugacéo
e todas as preparacdes mantiveram-se estaveis, ndo apresentando separacdo de
fases. Assim, todas foram aliquotadas e mantidas em diferentes condicbes de
armazenamento, conforme descrito na metodologia.

A avaliacdo de estabilidade de formulacbes deve ser realizada para verificar
principalmente a possibilidade de incompatibilidade de ativos com os excipientes.
Estes testes sao divididos em preliminar e a longo prazo (Brasil, 2004). Neste
trabalho, foi realizado o teste preliminar, totalizando 14 dias. Os parametros
organolépticos e fisico-quimicos das trés formulacdes estdo descritos a seguir nas
tabelas 3, 4 e 5.

11
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Tabela 3. Caracterizagcdo do teste de estabilidade do Creme a 5%.

TO T1 T2
5% TG TE TA TG TE TA TG TE TA
Cor/ Odor N/N N/N N/N N/N N/N N/N N/N N/N N/N
Aspecto/Centrifugagéo N/H N/H N/H N/H N/H N/H N/H N/H N/H
pH 6,0 6,0 6,0 57 57 58 57 5,7 5,7
TO: 24 horas / T1: 7 dias / T2: 14 dias; TG: Temperatura geladeira/TE: Temperatura estufa / TA:
Temperatura ambiente; N: Normal, sem alteragdes / LM: Levemente modificado/ H: Homogéneo /
LS: Levemente separado
Tabela 4. Caracterizagéo do teste de estabilidade do Creme a 10%.
TO T1 T2
10% TG TE TA TG TE TA TG TE TA
Cor/ Odor N/N N/N N/N N/N N/N N/N N/N LM/N | N/N
Aspecto/Centrifugacao N/H N/H N/H N/H N/H N/H N/H N/H N/H
pH 6,0 6,0 6,0 5,8 57 5,8 57 5,6 57
TO: 24 horas / T1: 7 dias / T2: 14 dias; TG: Temperatura geladeira/TE: Temperatura estufa / TA:
Temperatura ambiente; N: Normal, sem alteragdes / LM: Levemente modificado/ H: Homogéneo /
LS: Levemente separado
Tabela 5. Caracterizacéo do teste de estabilidade do Creme a 15%.
TO T1 T2
15% TG TE TA TG TE TA TG TE TA
Cor/ Odor N/N N/N N/N N/N N/N N/N N/N LM/N | LM/N
Aspecto/Centrifugagéo N/H N/H N/H N/H N/H N/H N/H | LS/LS N/H
pH 6,0 6,0 6,0 5,9 5,7 5,9 5,9 5,7 5,7
TO: 24 horas / T1: 7 dias / T2: 14 dias; TG: Temperatura geladeira/TE: Temperatura estufa / TA:

Temperatura ambiente; N: Normal, sem alteraces / LM: Levemente modificado/ H: Homogéneo /

LS: Levemente separado

Por definicdo, consideram-se cor e odor normal (N), o produto que permanece nas

condi¢cdes iniciais do teste, e levemente modificadas (LM) se houver leve

clareamento ou escurecimento e/ou acentuacdo do odor (Silva et al., 2015). Em

relacdo ao aspecto, pode ser definido como normal (N) quando ndo ha alteracoes,
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ou levemente separado (LS), quando ha visivel separacdo apos as centrifugacoes.
O teste de estabilidade preliminar busca submeter as amostras a condi¢bes de
“stress” e permite observar possiveis processos de instabilidade no produto (Silva et
al., 2015), sendo uma importante ferramenta do processo. Nao foram observadas
alteracdes de cor, odor e aspecto em quaisquer temperaturas durante os tempos no
creme a 5%.

Na formulacdo a 10%, houve apenas leve alteracao de cor ao fim de 14 dias (T2) em
estufa, bem como observado na formulacdo a 15%, apresentando cor levemente
modificada e leve separacédo de fases.

Isso sugere que a forma de armazenamento é imprescindivel para a manutencao da
gualidade e garantia da eficacia da formulacdo, pois a temperatura elevada é um
fator extrinseco crucial para aceleracao de reacdes fisico-quimicas, o que se traduz
em alteragbes na atividade de componentes, aspecto, cor e viscosidade (Brasil,
2004). Todas as concentracdes sofreram alteracédo no pH a partir do tempo um (T1),
porém mantiveram-se dentro dos valores recomendados para produtos topicos, entre
6,5 a 5,5 (Isaac et al., 2008), havendo estabilizacdo na ultima semana da avaliacéo.
A avaliacdo da acdo antimicrobiana (Tabela 6), pode-se observar tanto o extrato
bruto e as formulacdes apresentaram atividade antimicrobiana, indicando que a
concentracao inicial de 5% ja promove atividade frente a todas as cepas, sendo mais
efetiva sobre Candida albicans, cujas CIM e CFM (expressas em mg/g) foram obtidas
com 18,75 mg/g, a menor dentre as observadas para essa concentragdo. A atividade
fungicida mostrou-se dose dependente, pois houve semelhanca estatistica indicando
linearidade de respostas nas concentracdes a 10% e 15%. Neste caso, a formulacao
a 10% seria efetiva, pois atinge niveis significantes de resposta ao patdégeno do

mesmo modo que doses mais elevadas.
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Tabela 6. Avaliacdo de atividade antimicrobiana do Extrato bruto e

Formulacdes farmacéuticas na forma de creme obtidos com o extrato de U.

tomentosa.
Ext. Bruto 5% 10% 15%
CBM/C CBM/C CBM/C CBM/C CP CN
Cepas CIM CIM CIM CIM
FM FM FM FM

Concentracdo mg/g

Candida albicans

50a |12,59|18,755| 1875 | 125¢ | 1257 | 125¢ | 1257 | SC
(ATCC 90028)

Staphylococcus aureus

50 2 25 ¢ 750 375f 50 ¢ 25 ¢ 25 d 12,59 SC -
(ATCC 25923)
Pseudomonas
aeruginosa (ATCC 25a [125¢| 375 | 3751 252 25 ¢ 252 125° SC -
27853)
Escherichia coli
50 a 25d 375b | 18,75 ¢ 25¢ 125f 25¢ 125" SC -

(ATCC 35218)

Letras diferentes na mesma linha significam diferenca estatistica significativa (Teste de Tukey, p <
0,05). CP — Controle positivo nistatina 100.000 IU/mL; cetoconazol 200 mg/mL; CN — controle
negativo; SC — Sem crescimento.

Frente as cepas gram-positiva (Staphylococcus aureus) e as gram-negativas,
(Pseudomonas aeruginosa e Escherichia coli), os resultados apresentaram valores
inversamente proporcionais, representados por CBM e CIM cada vez menores a
partir do aumento da concentracdo do produto, indicando maior eficacia em doses
crescentes.

Estudo de White et al. (2011) indica que compostos presentes no extrato de Uncaria
foram ativos frente as cepas de Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis, Klebsiella
pneumoniae e Escherichia coli, sendo o Ultimo o mais suscetivel. ~Em outra
pesquisa, Tay etal. (2015) apontam que o gel a base de extrato da espécie Uncaria
tomentosa apresentou atividade frente ao fungo Candida sp., neste caso, uma
alternativa aos medicamentos conhecidos.

Casos de resisténcia fungica aos medicamentos disponiveis no mercado tém sido

relatados com frequéncia (Tay et al.,, 2015), impulsionando a descoberta de
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tratamentos antifangicos alternativos. Estudos indicam que o uso de fitoterapia no
tratamento da candidiase pode ser tdo eficaz quanto a terapia antifingica
convencional, realizada com Miconazol ou Nistatina (Amanlou et al., 2006; Herrera
et al., 2010; Paiva, 2009). A baixa toxicidade de extratos vegetais, quando usados
corretamente, pode ser considerada vantagem em relacdo a medicamentos
alopaticos (Santa Maria etal., 1997).

Os microrganismos testados neste estudo podem estar relacionados muitas vezes a
inflamacdes cutaneas que evoluem para infeccado (Sampaio et al., 2007). S. aureus
e Pseudomonas aeruginosa sao citados em casos de foliculite (Merck Sharp &
Dohne, 2016) e furdnculos ou abcessos (Hirschmann, 2009), enquanto Candida,
normalmente presente em algumas mucosas, quando em regides adjacentes
traumatizadas, principalmente entre dobras do corpo, leva ao que conhece-se como
intertrigo da candidiase (Hirschmann, 2009), caracterizado pelo prurido e dor na
area. Geralmente E. coli ndo promove infec¢des, exceto quando ha desequilibrio e
aumento exacerbado de colénias ou sdo levadas a outro sitio, como lesbes e
ferimentos expostos (Merck Sharp & Dohne, 2016).

Michelin et al. (2005), aponta que antibidticos vegetais podem regular o metabolismo
intermediario de patdgenos, a partir da ativacdo ou bloqueio de reacdes e sintese de
enzimas, e até mesmo alterando a estrutura de membranas, tornando-os mais
frageis e suscetiveis as defesas do organismo. Além da diminuicdo do risco de

ocasionar resisténcia microbiologica, visto a sua complexidade quimica.

4. Concluséao
As folhas de Uncaria tomentosa apresentaram grande quantidade de compostos
fendlicos, demonstrando possibilidade de diversas acfes biologicas importantes para
a terapéutica. As formulacbes a base desse extrato apresentaram boa acdo

antimicrobiana, com destaque frente a espécie Candida albicans, e estabilidade

satisfatéria durante 14 dias. O creme na concentracdo 10% mostrou-se mais eficaz
15
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frente as cepas testadas e apresentou-se estavel na temperatura ambiente e na
geladeira. O estudo aborda viabilidade farmacognostica e farmacotécnica preliminar,
sugerindo-se continuidade dos estudos para extensdo dos testes de estabilidade a
longo prazo da formulacédo, ainda testes de prateleira para avaliar prazo de validade,
bem como aplicacdo em outros géneros de microrganismos, comuns em lesfes de
pele e mucosa, assim como testes de toxicidade e o estudo bio-orientado paar

elucidacdo do mecanismo de acao.
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