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INTRODUCAO- As leishmanioses sdo doencgas infecto-parasitarias causadas por varias espécies de
protozoarios do género Leishmania (CARVALHO et al., 2000). De acordo com a OMS estima-se que
cerca de 350 milhdes de pessoas no mundo estdo sob o risco de infeccdo pelo parasita, a
leishmaniose ocorre em 88 paises de todo 0 mundo. E uma doenca antiga e muito estudada desde o
inicio do século passado, contudo as formas de tratamento continuam incipientes apesar do incentivo
da OMS. As plantas medicinais representam uma fonte importante de componentes bioativos, tendo
sido a origem de vérias drogas antiparasitarias de uso corrente. Trabalhos realizados com Lippia tem
demonstrado atividade antimicrobiana, antifingica e antiparasitaria (inclusive contra a leshmania). O
estudo do desenvolvimento de uma forma farmacéutica, a base de 6leo essencial de Lippia, é
justificado pelo fato de estudos preliminares terem apresentado resultados com promissoras
atividades antileishmniose. (OLIVEIRA, 2002). Diante do exposto propomos o estudo da atividade do
Oleo essencial de Lippia origanpoides seguido do desenvolvimento tecnoldogico de formas
farmacéuticas para tratamento da leishmaniose.

METODOLOGIA — Preparam-se dois tipos de formulacdo, a base do 6leo: creme e gel-creme. A
formulagdo creme foi produzida pelo método de inversdo de fases na temperatura de
aproximadamente 75°C. A fase aquosa foi obtida através do aquecimento da agua com o0s
conservantes e a fase oleosa obtida do aquecimento do Paramul® com éleo de améndoas doce.
Verteu-se a fase aquosa sobre a fase oleosa, sob agitacéo vigorosa, durante 10 minutos. Em seguida
a agitacdo foi reduzida até atingir a temperatura ambiente (BRASIL, 2005). O lote produzido foi
dividido em duas porcdes, uma para ser utilizada como placebo e outra para ser incorporado o éleo
essencial na concentracdo de 2%. A formulacdo gel-creme foi obtida a partir da propor¢céo de 70% de
base gel e 30% de base creme utilizando-se um gral para homogeneizacdo. Os conservantes foram
solubilizados em agua aquecida e o Plurigel® foi disperso no restante da agua. Misturaram-se as
duas partes e adicionou-se o restante dos componentes sob agitacdo. Em seguida, O lote produzido
foi dividido em duas por¢bes, uma para ser utilizada como placebo e outra para ser incorporado o
6leo essencial na concentragdo de 2%. DETERMINACAO DO TEOR DE FENOIS DO OLEO- Andlise
dos constituintes fendlicos pelo método Folin-Ciocalteau. ANALISES- Analise macroscopica das
formulagOes: esta etapa foi realizada apds 24h do preparo das amostras (“tempo zero”), todas a
temperatura ambiente. Testes preliminares de estabilidade: consistem em submeter a amostra a
condicbes extremas de temperatura e realizar os ensaios em relagdo aos varios parametros de
acordo com a forma estudada: estresse térmico, ciclo gelo/degelo, resisténcia a centrifugacao.
Caracteristicas organolépticas: observaram-se os cremes e géis-creme, pelos critérios cor, odor e

aspecto. Determinacdo do Ph. Determinacdo da condutividade elétrica, Determinacdo da
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espalhabilidade. Estes ensaios foram repetidos no tempo “30” (um més apos manipulado),
submetendo-se as formula¢ces ao congelamento, além da exposicdo a temperatura ambiente.

RESULTADOS E DISCUSSAO- CURVA DE CALIBRACAO- Foi observado um R de 0,9997 para a
curva de calibracdo do &cido galico o que permite afirmar que a curva obtida apresenta boa
qualidade. A analise de variancia ANOVA (um critério) confirmou que o método proposto foi
considerado linear e indica que ndo ha falta de ajuste (p<0,05), ja que os valores de F sdo menores
gue os valores de Fcritico, demonstrando assim ser um método robusto em todos os fatores
analisados. O teste revelou guantidade alta de fendis para Lippia origanoides, os quais fazem parte
dos componentes majoritarios. CENTRIFUGACAO: As formulagdes do “t0” foram aprovadas no teste
de centrifugacdo inicial e, entdo, submetidas as outras condi¢gGes de tensédo, como o estresse térmico
e o ciclo gelo/degelo, onde também foram aprovadas. A auséncia de cremacdo ou separacdo de
fases frente ao teste de centrifugacdo supbe que essas emulsBes, em condi¢cdes normais de
gravidade, poderao ser fisicamente estaveis. O mesmo teste repetido no “t30”, as formulagdes “creme
0% freezer” e “creme 2% freezer” foram as Unicas a apresentarem sinal de instabilidade fisica, por

meio da separacgédo de fase, conforme mostrado na figura 1.
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Figura 1. Fotografias apos teste de centrifugacdo. A) Amostras das formulacdes creme 0% e
creme 2% em friplicata no tempo zero, temperatura ambiente. B) Amostras das formulacoes
creme 0% e creme 2% “freezer”, em triplicata, no tempo 30.

CARACTERISTICAS ORGANOLEPTICAS- As preparagdes do “t0” e do “t30” mostraram-se estaveis

em relacdo as caracteristicas organolépticas, permanecendo inalteradas durante todo o periodo do

ensaio, ndo sendo observada separacdo de fases ou componentes. PH- Os valores de pH néo
sofreram alteragdo maior que 10%, o que representa a manutencdo de valores entre 5,5 e 6,5,
compativeis com o pH cutaneo. Além disso, ndo houve diferencas significativas (P < 0,05) entre os
valores de pH das formulagcbes. CONDUTIVIDADE- Comparando-se os resultados da condutividade
elétrica das formula¢gBes entre os dois tempos, houve diferenca estatisticamente significante (P <
0.05), mostrando aumento da mesma com o passar do tempo, possivelmente pelo maior
desprendimento das moléculas de agua, de acordo com a figura 2. A presenca do 6leo essencial na
formulag&o gel-creme provoca um aumento da condutividade elétrica em todos os tempos de analise.
Isso pode ser atribuido a um possivel inicio de coalescéncia provocado pelo 6leo essencial.
MICROSCOPIA- Entre as formulagcbes que ficaram a temperatura ambiente nos dois tempos,
percebe-se que as emulsdes apresentaram-se bem homogéneas, a maioria das particulas
apresentou frequéncia de didmetro entre 0,2 e 0,3um, com algumas poucas entre 0,9 e 1 um. Entre

as formulagdes creme a 0 e a 2%, do “t30”, submetidas & temperatura ambiente e ao freezer,

percebe-se um predominio de particulas na faixa de 0,2 a 0,5, no saco da formulacdo creme a 2%
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(ambiente) ha a presenca de particulas entre 0,7 e maiores do que 1, provavelmente pelo efeito da

temperatura sobre a mesma, o que predispde a um processo de coalescéncia.
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Figura 2. Valores comparativos das condutividades nas formulag@es creme 0%, creme 2%, gel-
creme 0% e gel-creme 2% entre os tempos zero e 30.

ESPALHABILIDADE- as formulagbes apresentaram comportamentos semelhante, de pouca
espalhabilidade, no “0”, concentrando-se todas na mesma faixa, porém, comparativamente as
formulagdes do “t30”, houve aumento na faixa de espalhabilidade, provavelmete ao fator temperatura
e tempo de exposicédo.

CONCLUSAO -As formulagbes & base de Lippia origanoides: ndo sofreram modificacdes nas
caracteristicas organolépticas; os valores de pH ndo apresentaram altera¢gBes significativas ao
passarem pelos processos de agressfes fisicas; os valores de condutividade elétrica, apesar de
terem sofrido alteragbes significativas, continuaram dentro dos parédmetros estabelecidos de
estabilidade; os didmetros das goticulas nas formulagfes concentraram-se praticamente com a
mesma faixa de frequéncia entre 0,1 e 0,2um; ocorreram alteracdes, com significAncia estatistica, no
perfil de espalhabilidade das formulacdes estudadas, t30 comparativamente a t0, comportamento ja
esperado; O gel-creme pode ser considerado o mais estavel quando comparado com a formulacao

creme.
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