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RESUMO

No Brasil, cerca de 30% dos canceres diagnosticados anualmente sdo de pele nao melanoma. Segundo o
INCA estimam-se 176.930 novos casos no Brasil, sendo o Ceard o estado nordestino com maior incidéncia da
doenca. Relaciona-se a maioria dos casos a exposi¢do excessiva a radiagao ultravioleta. A utilizacdo de
protetores solares € a principal abordagem preventiva aos sinais do fotoenvelhecimento e do cancer de pele.
Como alternativa aos filtros solares quimicos e fisicos ja comercializados, as plantas sao fonte de compostos
fotoprotetores, tais como os flavondides que, devido as estruturas do anel ciclico e aromatico os tornam
ideais para estudo como filtros solares porque absorvem luz na regido UV. Foi selecionada uma espécie
vegetal, com base nas propriedades relatadas na literatura, no caso a babosa (Aloe vera), para avaliacdo da
atividade fotoprotetora e inclusao em formulacdo cosmética. Nas buscas ndo foram encontrados registros de
patentes ou estudos cientificos que combinem o uso de babosa e alfavaca em cosméticos. O trabalho buscou
avaliar e caracterizar o potencial do extrato de babosa obtido, incorporados em formulagdes gel e logao para
a aplicagao em fotoprotetores de baixo custo. Obteve-se as plantas de babosa através de uma parceria
estabelecida com a Unidade de Plantas e Mudas de Auroras (UPMA). A partir destas, foram obtidos os
extratos de babosa, cujo foram submetidos a incorporagdes e sua andlise fotométrica alcancando a faixa
254nm como absorbancia maxima. O perfil fitoquimico foi obtido através do monitoramento da presenca de
alcaléides, cumarinas, flavondides, taninos, fenéis, saponinas, terpendides e esterdides, segundo métodos ja
estabelecidos, onde foram detectados alguns metabolitos secundarios porém em baixas quantidades, o que
pode ter sido influenciado pelas grandes quantidades de chuvas durante o periodo experimento. O gel de
babosa incorporado em formulacdes gel e locdo foram submetidos a avaliacdo preliminar de estabilidade, pH,
condutividade e caracteristicas macroscopicas.
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INTRODUCAO

Canceres de pele sdo a forma mais frequente de cancer no mundo. No Brasil, cerca de 30% de todos os
canceres anualmente diagnosticados sdo canceres de pele ndo melanoma. Segundo o INCA, estimam-se
176.930 novos casos no Brasil, sendo o Ceara o estado nordestino com maior incidéncia da doenca (INCA,
2021). De maneira geral, o cancer de pele pode ser definido como um tecido tumoral formado por células da
pele que se multiplicam de forma desordenada e anormal. As radiagbes UVA possuem intensidade constante
durante as diferentes estagOes do ano, sem variagoes significativas ao longo do dia. Porém, pelo fato de que
possuem comprimentos de onda maiores, penetram mais profundamente atingindo a derme, sendo, portanto,
a principal responsavel pelo fotoenvelhecimento cutaneo. Essas radiacdes sao melanogeénicas, pois estimulam
a produgdo de melanina, causando o escurecimento da pele e reagdes de fotossensibilidade. Ademais, tém
sido relacionadas ao desenvolvimento de erupgoes cutdneas, com efeito, aditivo no aparecimento de
neoplasias cutaneas (VAN DER LEUN, 1996). Sabe-se que a prevencao do cancer de pele, inclusive os
melanomas, inclui agdes de prevengao primaria, por meio de prote¢ao contra a luz solar, as quais podem ser
bastante efetivas e de baixo custo. Sendo assim, o uso de protetores solares é a principal abordagem
preventiva aos sinais do fotoenvelhecimento e do cancer de pele. Porém, alguns produtos comercializados
atualmente, além de possuirem elevado prego de venda, podem desencadear reagdes adversas na pele como
dermatites de contato e alergias, pelo uso de altas concentragdes de filtros quimicos (RUBRIFLORA; SANTO,
2018). Como alternativa aos filtros solares, as plantas sao fonte de compostos de fotoprotetores, tais como os
flavonoéides que, devido as estruturas do anel ciclico e aromatico os tornam ideais para estudo como filtros
solares porque os anéis absorvem luz na regiao UV, nomeadamente entre os intervalos de comprimento de
onda de 240-285nm e 300-550nm. Além disso, muitos estudos descrevem a presenga de compostos
antioxidantes derivados de plantas como fonte de protecao solar (CEFALI et al., 2019). Neste sentido foi
selecionada uma espécie vegetal, com base nas propriedades relatadas na literatura, no caso a babosa. A
babosa (Aloe vera) também faz parte da Relagao Nacional de Plantas Medicinais de Interesse ao SUS
(“RENISUS - Relacgdo Nacional de Plantas Medicinais de Interesse ao SUS”, 2009). Pertencente a familia
Asphodelaceae tém sido amplamente utilizadas para fins medicinais ou na industria de cosméticos. Possui
potencial anti-inflamatério, hipolipidémico, hipoglicemiante e cicatrizante (ANDRADE JUNIOR et al., 2020).
Estudos recentes indicam um excelente potencial da babosa como fotoprotetor (RAY; GHOSH, 2018;
BEND]JEDID et al., 2021). O objetivo geral deste trabalho consiste em avaliar, desenvolver e caracterizar
formulagdes cosméticas com agao fotoprotetoras a partir de espécies vegetais amplamente cultivadas no

Brasil.

METODOLOGIA

A primeira etapa realizada foi o fichamento de artigos do tema, que serviram de base para a criacao e
execucgao de protocolos para o preparo de formulagdes em forma de gel e logbes cremosa, baseando-se nas
recomendacdes da Farmacopeia Brasileira e de acordo com as especificacoes de fabrica dos reagentes.
Posteriormente foi produzido o protocolo para higienizacdo da matéria vegetal e obtencdo do extrato puro e
pasteurizado de babosa de acordo com as orientagoes do Formulario de Fitoterapicos da Farmacopeia
Brasileira. Apos obter as primeiras formulagoes testes e o extrato pasteurizado de babosa, foram preparados
e executados protocolos de formulagdes acrescentando o extrato vegetal, assim como agentes conservantes,
no caso os parabenos nipagin, nipazol e o0 EDTA. Em sequéncia foram preparados protocolos para execugao

dos primeiros testes utilizando os métodos fisico-quimicos, que no caso os equipamentos utilizados foram:
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pHmeétro, centrifuga e condutivimetro. Para a obtencdo do gel mucilaginoso fresco, primeiramente foi lavada
as folhas frescas com &gua e uma solucdo de hipoclorito de sédio a 1,5%. Removeu-se as camadas exteriores
da folha, incluindo as células periciclicas, utilizando apenas o gel translicido e incolor, presente no interior
das folhas. Cuidados devem ser tomados para ndo rasgar a casca verde, pois pode contaminar o gel com
exsudato de folha, de coloragao amarelada e rica em heterosideos antracénicos. O gel mucilaginoso pode ser
estabilizado por pasteurizagao entre 75 °C e 80 °, durante menos de 3 minutos. O gel fresco obtido das folhas
pode ser usado puro ou incorporado ao gel base até homogeneizagdo completa (ANVISA,2021). As avaliagoes
fitoquimica do extrato de babosa foram realizadas na UNILAB através de ensaios cromatogréficos e de
precipitacdo, para que fosse avaliado a presenca de alcal6ides, cumarinas, flavondides, taninos, saponinas,
terpenos e esteroides, segundo metodologias ja estabelecidas por MARQUES et al, e contidas no livro de
Introdugdo a Fitoquimica Experimental 22 ed. de autoria do Prof. Dr. Francisco José de Abreu Matos. Para
determinagao do comprimento de onda de méxima absorvancia (Amax.) e a absorbancia maxima (Amax), o gel
de babosa foi diluido em agua destilada (50g/L; m/v) no caso 0,5g de extrato de babosa em 10ml dgua
destilada e realizada varredura entre os comprimentos de onda de 200 a 700 nm, para verificar a absor¢ao
nas regioes ultravioleta A, B e C (UVA, UVB e UVC) (MUNHOZ et al., 2012). A determinagao do fator de
protecdo solar in vitro é determinada através do teste de Mansur que correlaciona o FPS in vivo com aqueles
obtidos por espectrofotometria (MANSUR et al., 1986).

RESULTADOS E DISCUSSAO

As atividades experimentais no laboratdrio se deram através da execucdo de protocolos padronizados
previamente com a orientadora. Estes protocolos permitiram a produgao de 3 formulagdes testes onde nao foi
adicionado conservantes, posteriormente foram produzidas 10 formulagdes adicionadas de parabenos para
que fosse feita a caracterizacgao e as andlises iniciais, produzindo amostras de: gel nao-idénico e gel aniénico,
formulacoes de logao cremosa, preparo de extratos de babosa e preparo de solugao de parabenos para
incorporagao nas formulas. Apos obtencdo das formulagoes foram avaliados as caracteristicas macroscdpicas
que se espera da formulagao, avaliando o pH, a condutividade e a estabilidade para comparagao com as
normativas regulamentadas pela ANVISA e se apresentavam resultados seguros para uso topico. Em relagao
aos extratos de babosa que foram produzidos, o calculo dos rendimento da matéria vegetal foi realizado e em
seguida foram executadas as metodologias de caracterizagao fitoquimica para deteccdo de: alcaloides,
cumarinas, flavonoides, saponinas, taninos e terpenos. Foi observado que ao utilizar o polimero
hidroxietilcelulose as formulagdes acabaram perdendo a estabilidade e apresentando aspecto liquido, o que
nao é interessante pois a intencdo é a formagao de um gel viscoso. De inicio a formulagao apresentava a
viscosidade caracteristica do gel produzido com este polimero, porém com alguns dias depois foi percebido
que o mesmo perdeu totalmente a viscosidade e ficou com aspecto liquido com precipitado disperso. Ao
repetir o protocolo de producédo do gel com a auséncia do extrato de babosa foi observado a estabilidade
esperada. Segundo o guia de estabilidade em cosméticos publicado pela ANVISA, um dos fatores que podem
interferir na estabilidade de uma formulagdo € a interacdo entre ingredientes da formulacdo, onde reacoes
quimicas indesejaveis podem ocorrer entre ingredientes da formulagdao anulando ou alterando sua atividade.
Por estarmos utilizando um fitocomplexo, algum componente da espécie vegetal pode estar dando
incompatibilidade na formulagao, ocasionando uma possivel exclusao deste polimero nos seguintes passos da
pesquisa, tendo em vista que existem outros reagentes que também estdo sendo testados e tiveram melhores
resultados. Consta no Handbook of pharmaceutical excipients, 6th edition, que a hidroxietilcelulose esta

sujeita a perder sua estabilidade na presenca de enzimas e taninos tendo por consequéncia a perda de
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viscosidade em suas formulagdes. E possivel levar em consideracgdo a hipétese de que enzimas e taninos
presentes na babosa possam estar afetando a estabilidade do gel de natrosol, pois de acordo com os estudos
de Silva Junior (2006), na babosa podemos encontrar os seguintes compostos: carboxipeptidase, peroxidase,
lipase, alinase, amilase, oxidase, carbopeptidase, superdxido dismutase, penta-hidroxiflavonas, germanio,
selénio, lectinas, naftoquinonas, esterois, p-sitosterol, triterpendides, taninos, lactato de magnésio, aloeferon,
vitaminas E e C, galactose, xilose, saponinas, pentosana, manose-6-fosfato, galactose, manose, arabinose e
aloerideo. Estes dados podem justificar a possivel degradagdo do polimero nesta formulagao e causando a
perda de viscosidade tendo em vista que a metodologia de caracterizagao fitoquimica para taninos reagiu,
embora que pouco, o que nao se descarta a presenca destes metabdlitos no extrato que foi utilizado. Os
protocolos utilizando o carbopol apresentaram a textura de gel e homogeneidade em todas as formulagoes,
porém quando adicionado os conservantes percebeu-se precipitados cristalinos. Devido a isso, modificamos o
protocolo para adigdo dos parabenos nipagin e nipazol diretamente na dgua e solubilizado antes da adicdo do
polimero. Com a modificagao do protocolo ndo houveram resultados muito diferentes pois os precipitados

persistiram, desta forma foi alterado o protocolo mais uma vez para adi¢cdo de apenas um dos conservantes.

De acordo com SILVA et al, os resultados do controle microbioldgico, que foi dispostos em placas

especificas para o crescimento de bactérias e de fungos respectivamente contendo uma formulagdo pastosa
utilizando apenas o nipagin, analisada nos tempos 0 e 30 dias apds a producdo, ndo apresentaram
crescimento de microrganismos fora dos padroes especificados, no caso, o metilparabeno nipagin apresentou
resultados satisfatorios sendo utilizado sozinho, pois ndo apresenta turbidez como nos testes passados e
acaba por reduzir a necessidade de utilizar dois parabenos diferentes. Outro reagente utilizado foi a
Crodabase CR2, que é uma base emulsionante e emoliente utilizada na formulagdo de cremes e logoes dleo
em agua (O/A) ou &gua em 6leo (A/O), muito utilizada para incorporagao de extratos vegetais, a partir disso
formulamos 3 amostras, onde todas apresentaram resultados bastante satisfatérios, mesmo na auséncia de
conservantes, sendo um 6timo retorno para que continuemos os testes com este protocolo. Ao estabelecer
parceria com a Unidade de Producdo de Mudas do Auroras - UPMA, também assumimos a responsabilidade
de fornecer os dados sobre rendimento, caracterizacdo e de coleta da espécie vegetal. Com a primeira coleta
foi adquirido 649 g de folhas de babosa, apés a producéo do extrato puro e pasteurizado foi pesado 110g de
extrato. Na segunda coleta, além da pesagem das folhas e do extrato, também foi coletado o latex, que é o
liquido amarelado que estd presente na casca que € improprio para a pele pois causa irritacdo, porém esta é
de grande importancia agronémica, tendo até aplicagdes como fertilizante natural. Os valores obtidos foram
424¢ de folhas de babosa, 81g de extrato puro e pasteurizado e 1,16g de exsudato da casca. Com isso foi
obtido um rendimento de 16,94% no primeiro extrato e 19,1% na segunda obtencdo quando comparamos a
quantidade de matéria vegetal utilizada em relagdo a quantidade de extrato produzida. De acordo com Silva
Junior, o rendimento de gel em plantas maturas e imaturas é de 60% e 30%, respectivamente, sendo que seus
rendimentos podem ser influenciados por diversos fatores como nutrigao do solo, quantidade hidrica, tipo de
solo, incidéncia solar entre muitos outros fatores. Na caracterizacao fitoquimica foi percebido pouca
predominancia dos metabdlitos secundarios. O testes que tiveram melhores resultados foi o de precipitacdo
da gelatina para taninos, o teste de espuma para identificar saponinas e o teste para flavonoides modificando
o pH, que apresentou cor amarela que confirma a presenca de flavonas, flavondis e xantonas. Os demais
testes tiveram resultados irrelevantes, sendo que a baixa predominancia de metabdlitos pode estar
relacionada ao periodo chuvoso que ocorreu durante o estudo. Para determinar o FPS in vitro de filtros
quimicos, deve-se realizar uma leitura espectrofotométrica de suas solucoes diluidas que também é

reconhecida como Método de Mansur e posterior fazer a analise dos dados por meio da determinagdo da
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transmitdncia ou da absorbancia (MANSUR et al., 1986; VELASCO et al., 2011). Pode-se observar que o pico
de absorbéncia méxima do extrato de babosa diluido em agua foi na faixa dos 254nm, sendo que o célculo do
potencial fotoprotetor é calculado a partir da faixa de 290nm se estendendo até 320nm. Desta forma
podemos afirmar que o extrato que obtivemos de babosa nao tem capacidade de proteger dos raios UV, nao
sendo mais necessario prosseguir com o protocolo de avaliacdo fotoprotetora pois estes dados ja foram
confirmados com a anélise espectrofotométrica. Porém como se obteve boas formulagdes o estudo seguira
incorporando outros compostos de outras espécies vegetais para que possamos alcangar o potencial

desejado.

CONCLUSOES

Conclui-se que, o trabalho demonstrou a execucdo de diversos protocolos relacionados ao preparo de
formulacbes de gel e logcdes cremosas, obtencao e incorporagao de compostos vegetais e caracterizagoes
fitoquimicas baseadas nos métodos do Prof. Francisco José de Abreu Matos. Foi observado que as
formulagdes em creme foram bem mais faceis de serem executadas e incorporadas do extrato de babosa,
assim como teve resultados macroscépicos bastante satisfatérios, em contrapartida as formulacoes em gel
além de apresentar alguns problemas de instabilidade com um dos polimeros houve precipitado de
conservantes inicialmente, onde retrata maiores dificuldades no processo. Na caracterizagdo fitoquimica foi
obtido resultado positivo para varias classes de metabdlitos como taninos, flavonoides e saponinas, porém em
baixas quantidades, sendo um fator relevante para avaliar as possiveis causas desta condigdo e buscar
melhor manejo da espécie vegetal. Embora a capacidade fotoprotetora nao tenha sido obtida, o resultado das
formulacdes foram bastante promissores dando vasao para adicionar outros compostos vegetais a estes

protocolos e obter as propriedade terapéuticas desejadas.
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