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NANOENCAPSULADOS
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Resumo

Maytenus ilicifolia apresenta efeitos comprovados sobre desordens estomacais. A
utilizacao de seu extrato demonstrou vantagens em comparagao ao uso de farmacos
sintéticos usados no tratamento de gastrite e Ulceras. Nesse trabalho foi isolado o
fitoesterdide B-sitosterol do extrato hexanico das folhas de M. ilicifolia, um composto
de alto interesse cientifico, devido a seus efeitos terapéuticos. Esse metabdlito sera
aplicado posteriormente em lipossomas. Foi avaliado o potencial redutor do extrato
etandlico das folhas de M. ilicifolia. Esse material demonstrou capacidade de reduzir
a prata a nanoparticulas de prata, que apresentaram diametros variados e formato
esférico. Os resultados obtidos enfatizam a aplicabilidade de extratos vegetais em
processos no contexto da quimica verde.

Introducao

Maytenus ilicifolia, conhecida popularmente como “espinheira-santa”, é
amplamente utilizada na medicina popular para o tratamento de desordens
gastricas.! Estudos clinicos utilizando seu extrato demonstraram auséncia de
toxicidade da espécie, com poucos eventos adversos relacionados ao uso.! A
utilizacdo dessa espécie demonstrou, ainda, vantagens ao uso de farmacos
sintéticos inibidores da bomba de prétons, como o omeprazol, que gera Varios
efeitos colaterais.*

O fitoesterdide B-sitosterol € um composto encontrado em espécies do género
Maytenus e apresenta atividade biologica diversificada, com destaque para atividade
analgésica e antitumoral.? O B-sitosterol possui ampla margem de seguranca,
incentivando a realizacBes de mais pesquisas farmacolédgicas a seu respeito.

A nanotecnologia € uma das areas da ciéncia em franca expansao, devido a
possibilidade de aplicagGes nas mais variadas areas.® As nanoparticulas de prata se
destacam por suas propriedades antimicrobianas eficientes.* Por isso, pesquisas
gue visam estudar a capacidade e a eficiéncia de extratos vegetais na obtencéo de
nanoparticulas de prata sédo bastante relevantes. A utilizacdo de extratos de plantas
para a sintese verde de nanoparticulas metélicas tém sido extensamente explorada®,
pelo fato das plantas produzirem biomoléculas capazes de reduzir ions metalicos em
nanoparticulas em apenas uma etapa.®

Sendo assim, este trabalho teve como objetivo realizar o estudo quimico das
folhas de M. ilicifolia visando a obtencdo de B-sitosterol para posterior aplicacdo em
lipossomas e avaliar o potencial do extrato etanolico dessa espécie na obtencéao de
nanoparticulas de prata.
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Materiais e Métodos
Preparo dos extratos das folhas de M. ilicifolia

As folhas de M. ilicifolia (500,68 g) foram coletadas de um exemplar adulto
localizado no campus da UEPG. O material vegetal coletado foi seco, moido e
submetido a extracdo a quente com etanol em aparelho Sohxlet. Apés a filtracéo e
remocgdo do excesso de solvente, o respectivo extrato etandlico bruto apresentou
volume de 350 mL, com coloracdo verde bem escura. Posteriormente, o extrato foi
submetido a extragdo liquido-liquido, empregando-se hexano, diclorometano e
acetato de etila como contra-fase. Apos as extracdes, as fases organicas foram
concentradas, obtendo-se 0s respectivos extratos.

Obtengéo do B-sitosterol

O extrato hexanico das folhas de M. ilicifolia (14,37 g) foi submetido a
purificagdo por cromatografia em coluna. Foram utilizadas como fase moével 500 mL
de misturas hexano, diclorometano e acetato de etila, em diferentes proporc¢oes,
com aumento crescente de polaridade. Foram recolhidas 28 fracbes, que apds
comparacao por CCDS (cromatografia em camada delgada de silica) foram reunidas
em 20 grupos. No grupo A01 (0,206 g), correspondente as fragcbes 12 e 13,
observou-se a presenca de sdlido cristalino aderido ao fundo dos tubos. Foi
realizada entdo a lavagem desse sélido com acetona. ApOs purificacdo, essa
amostra foi enviada para analise por ressonancia magnética nuclear (RMN) de 'H e
para devida caracterizacdo. Apoés a interpretacdo dos resultados da analise por RMN
de 'H e 3C, e comparacédo dos dados obtidos com a literatura, confirmou-se que a
amostra é o B-sitosterol.

Obtencédo de nanoparticulas de prata

Foi preparada uma solu¢do aquosa de nitrato de prata a 1 mM. Uma aliquota
do extrato etandlico das folhas de M. ilicifolia (150 mL), foi diluida com &agua
destilada, na proporcdo 1:1000, apresentando uma coloracdo transparente.
Transferiu-se 1,0 mL do extrato diluido para frascos de vidro contendo 3,0 mL de
solucéo de nitrato de prata a 1 mM. Os frascos foram expostos a luz de lampada: 2
frascos por 15 minutos e 2 por 30 minutos, a temperatura ambiente. Posteriormente,
as amostras foram examinadas por Microscopio eletrénico de Varredura de alta
resolucdo (FEG) para a caracterizacdo das nanoparticulas de prata sintetizadas, no
Complexo de Laboratérios Multiusuérios (C-LABMU) da UEPG.

Resultados e Discusséo

O composto A0l apresentou-se como um sélido branco, de ponto de fuséo
135-137 °C. No espectro de RMN de H de A01 (Figura 1) observou-se um dubleto
em o1 5,37, referente ao hidrogénio ligado ao carbono olefinico H-6, e um singleto
em dn 0,70 caracteristico do [(-sitosterol. Foram observados também um duplo
dubleto em 83,53 referente ao hidrogénio carbinolico H-3, bem como os demais
sinais do sistema esteroidal, observados entre 61 0,70 e 61 2,30, caracteristicos de
absorcdes de hidrogénios metilicos e metilénicos.

Baseado nesses dados espectrais de RMN de 'H e por comparacéo destes
com os dados encontrados na literatura (Tabela 1), o composto A0l foi identificado
como o esteroide B-sitosterol.
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Tabela 1 — Dados de RMN de 'H (CDClsz, 400 MHz) de AO1 e dados do B-sitosterol
descritos na literatura (SAYEED, M. S. B. et al, 2016).

. . B -sitosterol
Hidrogénio AO01 (CDCly)
On SH
3 3,53 (dd, J=4,96; 11,04 Hz) 3,52 (dd, 1H, J = 4,8; 9,6Hz)
6 5,37 (d, J=5,2Hz) 5.35(d, 1H, J=5,2 Hz)
18 0,70 (s) 0,68 (s, 3H)
19 1,03(s) 1,01 (s, 3H)
21 0,94 (d, J=6,6 Hz) 0,93 (d,3H, J =6,5 Hz)
26 0,85 (s) 0,83 (s)
28 0,83 (s) 0,81 (s)
29 0,85 (s) 0,84 (s)
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Figura 1 — Espectro de RMN de 'H de A01 (B-sitosterol) (CDCls; 400 MHz).
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A literatura reporta a presenca desse fitoesterdide em espécies do género
Maytenus.® Esse composto serd avaliado no preparo de lipossomas, em parceria
com o grupo de pesquisa coordenado pela professora Josiane de Fatima Padilha de
Paula, do departamento de Ciéncias Farmacéuticas da UEPG.

O extrato etandlico das folhas de M. ilicifolia, demonstrou capacidade de
reduzir a prata a nanoparticulas de prata. Observou-se que a cor da solu¢do passou
de transparente para um tom de lilds acinzentado apés 15 e 30 minutos de reacéo,
indicando a formacdo de nanoparticulas (Figura 3A). Através da Microscopia
Eletronica de Varredura de alta resolugao (FEG) observou-se grande quantidade de
nanoparticulas sintetizadas, que apresentaram diametros entre 10 nm e 200 nm. As
nanoparticulas apresentaram morfologia esférica bem definida, com a presenca de
aglomerados (Figura 3B).
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Figura 3 — A) Mudanca de coloracdo do extrato apds a reacdo. B) Imagens obtidas por FEG das
nanoparticulas de prata sintetizadas com 15 (C) e 30 (D) minutos de reacao.

Conclusodes

Do extrato hexanico das folhas de M. ilicifolia foi obtido o B-sitosterol, um
composto de alto interesse cientifico, visto que existem diversos estudos relatando
sua expressiva atividade bioldgica. O extrato etandlico bruto das folhas de M.
ilicifolia demonstrou a capacidade de reduzir a prata a nanoparticulas de prata, as
quais apresentaram diametros variados e formato esférico, fornecendo assim uma
forma simples e eficiente para a sintese desses nanomateriais. Os experimentos
foram realizados conforme o método da sintese verde, em uma Unica etapa, sem a
utilizacdo de solventes, com economia de energia, minimizando a geracdo de
residuos toxicos.
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