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RESUMO

O presente trabalho tem como finalidade desenvolver uma formulacao farmacéutica sélida a
partir do éleo essencial das folhas de Citrus sinensis através de um complexo de inclusdo com a B-
ciclodextrina enfocando sua importancia para a producéo industrial de medicamentos que atuam no
Sistema Nervoso Central (SNC), focalizando uma abordagem comportamental, com a finalidade de
investigacdo dos mecanismos de acdo e identificacdo de possiveis alteracdes (maléficas ou

benéficas) em cérebro de camundongos.
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INTRODUCAO

Oleos essenciais (OES) sdo misturas complexas de substancias volateis, lipofilicas,
geralmente odoriferas e liquidas, podem ser obtidos por diversas técnicas como: arraste por vapor
dagua e hidrodestilagéo.

Citrus sinensis (laranja) apresentou em estudos atividade sedativa/hipnética (CARVALHO-
FREITAS, COSTA, 2002). Ao cha das folhas se atribui propriedades sudorifera, antigripal,
carminativa, para insbnia, calmante e antiespasmadica. O cha da casca e dos frutos € indicado contra
ma digestao (LORENZI; MATOS, 2002)

O OE da epécie Citrus sinensis esta sendo estudado direcionado para o tratamento da DA pelo
LPNNEX e portanto, pretende-se realizar um complexo de inclusdo da B-ciclodextrina com o OE
desta espécie para uma formulacdo farmacéutica sélida. As ciclodextrinas (CDs) constituem uma
nova classe de excipientes farmacéuticos com capacidade para formar complexos de inclusédo
reversiveis com moléculas apolares. A estrutura espacial cbnica e a orientacdo dos grupos
hidroxilicos para o exterior conferem a estes aglcares ciclicos propriedades fisico-quimicas Unicas,
sendo capazes de solubilizar-se em meio aquoso e ao mesmo tempo encapsular no interior da sua
cavidade moléculas hidrofébicas (CUNHA-FILHO et al, 2007). Mais de 30 medicamentos
comercializados no mercado mundial contam com a presenca deste excipiente em suas férmulas
(DAVIS & BREWSTER, 2004; LOFTSSON & DUCHENE, 2007).

Pretende-se neste trabalho produzir por compressdo direta comprimidos contendo Oleo
essencial de Citrus sinensis utilizando-se como excipiente farmacéutico a B-ciclodextrina, para
investigar o seu potencial farmacolégico para o tratamento da doenca de Alzheimer em ensaios pré-

clinicos.



METODOLOGIA
Extracdo do 6leo essencial de Citrus limon e Citrus sinensis

Fordo coletadas em Germiniano municipio de Picos-Pl cerca de 1 kg de folhas de Citrus
sinensis. As folhas foréo trituradas e submetidas ao processo de hidrodestilacdo-Clevenger por um

periodo de 4h.

Teste in vivo

Os testes de comportamento (ansiedade e depressdao) in vivo em camundongos
administrando 6leo essencial de C. sinensis, serdo feitos em trés doses diferentes (50mg/Kg; 100 mg/
Kg e 150 mg/Kg), durante 30 dias de tratamento em camundongos. Apés estes testes 0s animais em
grupos de 8 foram eutanasiados para retirada do cérebro e realizacdo de andlise de inibicdo in vivo

da enzima acetilcolinesterase.

Método de formacdo do complexo de inclusdo S-ciclodextrina e 6leo essencial para elaboragéo
da formulacado farmacéutica solida

O complexo de inclusdo sera elaborado através de Mistura fisica entre o dleo essencial e a B-
ciclodextrina. Este método baseia-se na simples mistura dos componentes sem adicdo de agua. O
método de compressdo direta sera usado para produgcdo da formulacdo farmacéutica sélida
(comprimido) e tem sido apontado como o procedimento de escolha pela indUstria farmacéutica para
a producdo de comprimidos dada a sua facilidade, rapidez e simplicidade (BOLHUIS &
ARMSTRONG, 2006).

RESULTADOS E DISCUSSAO

O dleo essencial de Citrus sinensis foi obtido, partindo-se de 1 kg de folhas frescas trituradas
e utilizando-se o sistema de hidrodestilacdo, em aparelho tipo Clevenger (Matos et al., 1999) durante
o periodo de quatro horas. O 6leo coletado foi subseqiientemente seco com sulfato de sédio anidro
(Na,S0,4) e mantido sob refrigeracéo até a realizagdo da analise. O rendimento do 6leo foi de 0,3%,
calculados com base nos volumes de 6leo obtido e do peso do material vegetal fresco. Os testes
comportamentais realizados com os animais submetidos as doses do 6leo essencial de Citrus
sinensis divididos em grupos de doses de 50, 100 e 150 foram os seguintes: nado forcado,
suspenséo de cauda, cruz elevado, rota Rod, campo aberto, claro e escuro, onde os resultados

destes encontram-se em analise.

CONCLUSAO

Considerando-se a extracdo dos 6leos essenciais das plantas trabalhadas neste projeto,
observou-se que a extracdo Clevenger possui éxito e obteve um rendimento efetivo. Observou-se que
€ possivel fazer um complexo de inclusdo com a B-ciclodextrina e que este podera ser usado com

éxito em posteriores testes comportamentais e in vivo.
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