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Resumo:

A prépolis vermelha é uma substancia de composicdo quimica complexa e tem sido utilizada em diversas
preparacdes medicamentosas. O controle de qualidade do extrato e cépsulas de propolis foi o objetivo deste
trabalho. O extrato etandlico da propolis vermelha a 30% (p/v) foi microencapsulado através da técnica de
spray-drying e utilizado na obtencdo de capsulas, seguido de avaliacdes do peso médio e doseamento. Foram
determinados os teores de fendis e flavonoides totais pelo método de Folin-Ciocalteau e cloreto de aluminio. O
microencapsulado revelou coloragdo e aroma caracteristico. Foram encontrados respectivamente no extrato e
no microencapsulado, teores totais de 12,3% e 12,0% de compostos fendlicos, 2,83% e 2,81% de flavonoides.
O doseamento e o peso médio estavam conforme aos padrdes minimos exigidos pela ANVISA e MAPA. Assim,
ndo foi observado alteragdes significativas dos teores de fendis e flavonoides e o processo de obtencdo de
capsulas contendo prépolis vermelha tewve éxito.
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Introducgao

A propolis € uma substancia complexa de resinosas, gomosa e balsamicas, de consisténcia, textura e
coloragdo variada. Ela é coletada por abelhas de diversas partes das plantas. As abelhas acrescentam ainda
secregfes salivares, cera e polen, conferindo variacdo nos aspectos organolépticos (FUNARI CS E FERRO
VO, 2006).

Ja foram identificadas mais de 200 substéncias em prépolis de diferentes localidades, incluindo acidos
fendlicos, flawonoides, ésteres, diterpenos, sesquiterpenos, lignanas, aldeidos aromaticos, alcoois,
aminodacidos, acidos graxos, \itaminas e minerais. Isso justifica a gama de propriedades biolégicas obtidas,
como antimicrobiana, antioxidante, anti-inflamatéria, imunomodulatéria, hipotensiva, cicatrizante, anestésica,
anticancer, anti-HIV, anticariogénica, dentre outras. Seu uso como anti-inflamatério e cicatrizante com sucesso
€ atribuido ao alto teor de flavonoides. (BARBOSA. M.H, 2009).

Nos dias atuais, o uso da prépolis vermelha como remédio popular tem sido bastante relevante, visto
gque existem preparacdes comerciais a base de prépolis. No entanto, a baixa solubilidade da propolis em agua
limita 0 seu uso nas preparacdes de formas farmacéuticas principalmente liquidas. No mercado, a maioria dos
extratos e tinturas disponiveis sdo produzidas a base de alcool, que pode provocar reagdes adwversas e
contraindicagcGes para grupos de paciente como criangas, gestantes e idosos (KONISHI S. ET AL. 2004). Além
disso, a prépolis ndo possui um sabor agradawel, dificultando a adesao terapéutica. Assim, produtos que séo
apresentados na forma farmacéutica soélida, como capsulas de gelatina dura apresentam maior aceitagdo
(CAPASSO, CASTALDO, 2002).

A tecnologia de secagem por spray-drying apresenta facilidade de operacdo e boa relagcdo custo-
beneficio € muito utilizada em diversos segmentos industriais, incluindo o alimenticio e o farmacéutico. Neste
ultimo, visa a producdo de drogas ou excipientes por processo de microencapsulacdo, com diferentes sistemas
de entrega do farmaco ou alimento funcional, solucionando problemas tecnoldgicos, protegendo a substancia
ativa contra agentes extrinsecos, prolongando a validade e perdas do teor das substancias e mascarando
sobores indesejaweis. (BILLON et al., 2000; MURUGESAN E ORSAT, 2012).

Neste cenario, torna-se importante avaliar a qualidade de capsulas de microencapsulado de propolis
vermelha, com testes de controle de qualidade contribuindo para a disponibilizacdo de formas farmacéuticas
mais seguras e eficazes.
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Metodologia

Obtencéo do extrato etandlico de prépolis vermelha — (EEPV)

Preparou-se extrato etandlico de prépolis a 30% (p/v) a um processo de maceragcdo com alcool etilico
99°GL (1,67L) a temperatura ambiente, com troca do solvente de 48 em 48 horas. O extrato foi filtrado,
acondicionado em frasco de vidro ambar e identificado para conservagao.

Preparo da formulacédo e condicdo de secagem

Preparou-se a formulagdo com gelatina e amido, tendo estes a funcédo diluente e principalmente a de
revestimento formando as microcaspulas. Solubilizou-se 37 g de gelatina, 7g de amido em agua destilada
aquecida (40°C). Aos poucos foi incorporado no sistema emulsivo (gelatina + amido) o EEPV (45g de residuo
seco). Apés a uniformizagdo, adicionou-se o didxido de silicio coloidal com agitacdo magnética a 1700 rpm. A
obtencdo do microencapsulado da prépolis vermelha (MPV) foi realizada em Spray Dryer (Labmaq MSD 1,0),
usando uma corrente de ar comprimido a pressdo de 2,4 bar. A alimentacdo da solugdo a secar foi efetuada
usando uma bomba peristaltica (10,7 mL/min) e as temperaturas de entrada e saida foram 180°C e 105°C,
respectivamente.

Processo de enchimento das capsulas de gelatina dura

Apds a obtengdo do MPV, misturou-se o mesmo com 10% de amido glocolato de sddio (explosol) pelo
método de diluicdo geométrica durante 25 minutos. A encapsulacdo foi realizada por instrumento manual
(encapsuladora manual, tamanho 00) para capsulas 00.

Determinacdo de Fenois Totais

Conteldo total de fenodis foram determinados de acordo com o método colorimétrico Folin-Ciocalteau
(Marcucci, 2000), usando acido galico como referéncia. O as andlises foram realizadas em triplicatas.

Determinacdo do peso médio

Pesaram-se individualmente 20 cépsulas em uma balanga analitica Shimadzu. Em seguida, foi
removido o conteldo de cada uma, foram limpas e pesadas novamente. A determinacdo do peso do conteldo
foi realizada pela diferenca de peso entre a cdpsula cheia e vazia. Determinou-se o peso médio do contetdo de
acordo com Farmacopeia Brasileira (2010).

Doseamento

Para o doseamento, foram feitas triplicatas dos teores de flavonoides totais. Remowveu-se e misturou-se
0 conteddo de 10 céapsulas. Pesou-se exatamente a quantidade equivalente a 8lmg de MPV, em baldo
wolumétrico de 10 mL. Adicionaram-se 8 mL de metanol e solubilizou a amostra com ultrassom durante 30
minutos, manteve-se em repouso por 15min, completou-se o wlume com metanol, filtrou-se e transferiu-se
aliquota de 0,185 mL do filtrado para baldo wolumétrico ambar de 5 mL contendo 4 mL de metanol. Em seguida
adicionou 0,1 mL de cloreto de aluminio a 5%, completando-se o wlume com o diluente. Obteve-se solugéo
com concentragéo final de 300ug/mL. Transcorrido 30 minutos (reacdo no escuro) a solugéo foi quantificada em
espectrofotdmetro Shimadzu, modelo1240, em 425nm. Para o branco, foram acrescentados 0,1 mL de cloreto
de aluminio e completado com metanol em um baldo de 5mL. Os valores de absorbéncia foram comparados ao
valor da absorbancia do EEPV.

Resultados e Discusséo:
Microencapsulado do EEPV

O microencapsulado obtido demonstrou caracteristicas organolépticas condizente com o extrato
etandlico, apresentando coloragao avermelhada ou “coral”’, aroma peculiar da prépolis vermelha e aspecto leve
e “solto”. O rendimento do p6 foi aproximadamente 60%, percentual esperado, considerando a perda natural
ocasionada pelo equipamento. Com isso, foram obtidas 120 capsulas da prépolis vermelha, tamanho 00.

Determinacgéo de Fendis e Flavonoides Totais

A tabela 1 apresenta os teores de fendis totais e flavonoides totais quantificados nas amostras do
EEPV e do MPV. Foram encontrados no extrato e no microencapsulado, teores de 12,32% e 12,01 % para
compostos fendlicos, 2,83 % e 2,81% para flavonoides totais, respectivamente. Righi (2008), quantificou no
extrato etandlico os teores de compostos fendlicos totais (%) e flavonoides totais (%) da propolis vermelha
encontrando teores em maior quantidade para fendis totais (41,63%) e para flavonoides totais o terceiro maior
(3,29%). Por outro lado, Silva (2009) apresenta valores que variam entre 8,51 e 10,11 %m/m, o que indica uma
menor concentragdo de fendlicos quando comparada com a obtida neste trabalho. Com isso, obsena-se
enorme variabilidade do teor de fendlicos totais, assim como flavonoides totais registrados na literatura,
correlacionando com a complexa composi¢cdo quimica da propolis, sendo estd dependente principalmente da
flora e da sazonalidade.



70° Reunido Anual da SBPC - 22 a 28 de julho de 2018 - UFAL - Maceid / AL

Com base nos resultados, sugere-se que nao houve diferenca significativa entre os teores de fendis
totais quantificados no EEPV e no MPV, bem como para os teores de flavonoides totais. Podemos inferir que, o
processo de secagem por spray-drying ndo alterou a integridade do extrato etandlico da prépolis, mantendo as
caracteristicas quimicas e fisico-quimicas.

De acordo com o Ministério de Agricultura Pecuéria e Abastecimento, os extratos etandlicos de propolis
devem conter, no minimo, 0,25% (m/m) de flavonoides e 0,50% (m/m) de fendlicos (Brasil, 2001). As amostras
avaliadas estdo dentro dos padrdes estabelecidos pela legislacdo quanto a esses dois parametros.

Tabela 1: Conteldos totais de flavonoides e fendis em amostras de (EEPV) e em (MPV).

bStanci d Amostras
Substancias Dosadas EEPV (%) CV* MPV (96 CV*
1Fénois Totais 12,32 + 0,12 12,01+ 0,82
2Flavonoides Totais 2,83 +1,78 2,81 + 4,33

*Média £, CV = Coeficiente de Variagao*;
1 - Expressos como equivalente de &cido galico sobre extrato de prépolis (m/m);
2 - Expressos como equivalente de quercetina, sobre extrato de propolis (m/m).

Determinacgéo do peso médio

Os resultados obtidos no teste de peso médio das capsulas avaliadas estdo representados na Tabela
2. As céapsulas da propolis vermelhas encontraram-se em conformidade com as especificagfes da 5° edigdo da
Farmacopeia Brasileira (2010).

Tabela 2: Peso médio das capsulas da prépolis vermelha.

Requisitos Cap. PV
Peso médio (g) 0,162
Variagdo permitida (%) 10
Peso maximo permitido (g) 0,178
Peso minimo permitido (g) 0,146
Desvio padrdo 0,004
Resultado Cumpre 0s requisitos

Doseamento

Os resultados obtidos no teste de doseamento das capsulas avaliadas estdo representados na Tabela
3. Uma vez que a faixa permitida para o doseamento € de 90,0 a 110,0 % do valor rotulado. As cépsulas da
propolis vermelhas encontraram-se em conformidade com as especificacdes da 5° edicdo da Farmacopeia
Brasileira (2010).

Tabela 3: Doseamento das capsulas da prépolis vermelha

Requisitos Cap. PV
Concentragéo Tedrica 2,83
Concentragdo Experimental 2,97
Teor Percentual 105
DPR 1,63
Resultado Cumpre os requisitos

DRP = Desvio padrdo relativo

Conclusdes:

A prépolis vermelha se apresenta como um importante produto natural rico em compostos fenélicos. No
presente trabalho, foi possivel encapsular o extrato etandlico da propolis vermelha com gelatina e amido pelo
processo de secagem spray dryer. A partir do pé obserwou-se que ndo houwe alteragBes significativas na
qualidade e quantidade dos teores fendlicos e flavonoides totais, mantendo-se as propriedades fisico-quimicas
do extrato etandlico da propolis. O desenwlvimento de capsulas da propolis vermelha obtewe éxito,
apresentando conformidade quanto ao peso médio e doseamento.

Neste cenario, os resultados inferem a possibilidade de utilizar o microencapsulado da prépolis vermelha como
elemento ativo de prepara¢gdes farmacéuticas para prevencdo e tratamento de doencas.
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