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RESUMO

Os produtos naturais, vém nas Ultimas décadas, assumindo um importante papel para
a sociedade no tratamento de enfermidades, sendo oriundo dos costumes tradicionais
e sabedoria popular. A garantia da efichcia e seguranca de seus tratamentos
dependem de diversos fatores, entre eles boas propriedades fisico-quimicas, devendo
ser observada a legislagdo vigente. Esse estudo objetivou caracterizar micro e
nanoparticulas de Myracrodruon urundeuva, Sideroxylon obtusifolium e Ziziphus
joazeiro por diferentes técnicas analiticas, a fim de se obter dados que busquem
gualificar e especificar essas drogas vegetais. Foram determinados seus perfis
termoanaliticos por Termogravimetria (TG) por meio do método da tangente, e Anélise
térmica diferencial (DTA), pela mensuracdo de suas entalpias de combustdo
correspondentes as principais etapas de degradacdo. Para a andlise de
microparticulas, foram obtidas as faixas de tamanho, nimero e volume no intervalo
entre < 6,25um e = 150 pm, bem como seus aspectos morfoldégicos como
Circularidade, Convexidade e Alongamento, por Morphologi G3SE. A quantificacédo
de nanoparticulas foi possivel a partir da prévia dispersao aquosa e filtracdo das
drogas vegetais e andlise do rastreamento de suas nanoparticulas por NTA,
Nanosight NS-300. Os resultados obtidos revelaram perfis térmicos distintos entre as
diferentes populacdes das trés espécies de drogas vegetais atribuidos a natureza da
matriz vegetal e ao tamanho de particula. Os aspectos morfolégicos traduziram um
maior numero de particulas < 6,25um e uma maior quantidade em volume = 150 ym
em praticamente todas as populacdes de drogas vegetais, além de um maior nimero
de particula circulares para Quixabeira e Juazeiro, e menor particulas alongadas para
Aroeira. A correlacao entre o0s niveis energéticos o pico exotérmico do DTA e o volume
de particulas = 150 ym morfologia foi diretamente proporcional em determinadas
populacdes de Aroeira e Quixabeira. O método de quantificacdo de nanoparticulas
obteve curvas polimodais, com tamanhos variando entre 10-760nm para a maioria das
drogas, sendo S. obtusifolium mais rica em nanoparticulas. Esse estudo atendeu aos
objetivos propostos na caracteriza¢do térmica por TG e DTA, sendo possivel distinguir
as drogas vegetais. Seu perfil morfoldgico, por meio de Morphologi G3SE, permitiu
avaliar a tecnologia utilizada na obtencdo das drogas por meio da qualidade das
microparticulas, e a determinacéo quantitativa das nanoparticulas de drogas vegetais
medicinais foi possivel utilizando o Nanosight NS-300, atentando para a necessidade
de melhoria dos processos de obtencédo, para uniformizacdo de tamanho. Essas
tecnologias se mostram bastante promissoras para a caracterizagao e controle de
gualidade de drogas vegetais medicinais.

Palavras-chave: Droga vegetal; M. urundeuva; S. obtusifolium; Z. joazeiro;
Nanoparticulas; Controle de qualidade; Tecnologia Famacéutica.
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ABSTRACT

Natural products have, in recent decades, taken on an important role in society for the
treatment of diseases, stemming from traditional customs and popular wisdom. The
guarantee of the efficacy and safety of their treatments depends on several factors,
including good physicochemical properties, and must comply with current legislation.
This study aimed to characterize micro and nanopatrticles of Myracrodruon urundeuva,
Sideroxylon obtusifolium, and Ziziphus joazeiro using different analytical techniques,
in order to obtain data that seek to qualify and specify these plant-based drugs. Their
thermogravimetric profiles were determined through Thermogravimetry (TG) using the
tangent method and Differential Thermal Analysis (DTA) by measuring their
combustion enthalpies corresponding to the main degradation stages. For
microparticle analysis, size, number, and volume ranges were obtained between <
6.25um and = 150 uym, as well as their morphological aspects such as Circularity,
Convexity, and Elongation, using Morphologi G3SE. The quantification of
nanoparticles was made possible through prior aqueous dispersion and filtration of the
plant drugs, followed by nanoparticle tracking analysis using NTA, Nanosight NS-300.
The results revealed distinct thermal profiles among the different populations of the
three species of plant drugs, attributed to the nature of the plant matrix and particle
size. The morphological aspects indicated a higher number of particles < 6.25um and
a greater volume of particles = 150 um in almost all populations of plant drugs, along
with a higher number of circular particles in Quixabeira and Juazeiro, and fewer
elongated particles in Aroeira. The correlation between the energy levels of the
exothermic DTA peak and the volume of particles = 150 um in morphology was directly
proportional in certain populations of Aroeira and Quixabeira. The nanoparticle
quantification method produced polymodal curves, with sizes ranging between 10-
760nm for most of the drugs, with S. obtusifolium being richer in nanoparticles. This
study achieved its proposed objectives in the thermal characterization using TG and
DTA, enabling the distinction of plant-based drugs. Their morphological profile,
analyzed through Morphologi G3SE, allowed the evaluation of the technology used in
obtaining the drugs based on the quality of the microparticles, and the quantitative
determination of nanoparticles in medicinal plant-based drugs was possible using the
Nanosight NS-300, highlighting the need to improve extraction processes for size
standardization. These technologies prove to be quite promising for the
characterization and quality control of medicinal plant-based drugs.

Keywords: Herbal drug; M. urundeuva; S. obtusifolium; Z. joazeiro; Nanoparticles;
Quality control; Pharmaceutical Technology.
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1 INTRODUCAO

As plantas apresentam uma gama de propriedades terapéuticas, as quais
muitas delas foram validadas pelos pesquisadores, e outras sédo objeto de
investigacdo (FREITAS; COELHO, 2014). Levando-se em consideracdo a rica
biodiversidade brasileira, o bioma Caatinga, localizado predominantemente na regiao
nordeste, se destaca em sua exclusividade no pais, com cerca de 4.963 espécies de
plantas ja identificadas, de acordo com dados do Ministério do Meio Ambiente (MMA,
2022). Dentre elas, as espécies vegetais Myracrodruon urundeuva, Zizyphus joazeiro
e Sideroxylon obtusifolium, se destacam devido sua importancia econémica que
engloba os ramos farmacéutico e cosmetico.

M. urundeuva Alleméo, popularmente conhecida como Aroeira-do-Sertéo, €
uma planta pertencente a familia Anacardiaceae amplamente encontrada neste
bioma, com propriedades farmacoldgicas ja utilizadas na medicina tradicional, para o
tratamento de diarréia, gastrites, infeccbes e propriedades anti-inflamatérias
(AZEVEDO & AZEVEDO, 2023).

Z. joazeiro, da familia Rhamnaceae, € uma planta endémica da Caatinga
chamada tradicionalmente de Juazeiro ou Jua, e apresenta diversas atividades
farmacologicas ja relatadas para o tratamento de Ulceras gastricas, bronquite,
expectoracdo, dermatomicoses e seborreia, além do seu uso cosmético em shampoos
e cremes dentais. Novos estudos avancam para evidenciar sua atividade
antimicrobiana (SOUZA et al., 2023).

S. obtusifolium, embora ndo exclusiva no Brasil, apresenta condi¢cbes otimas
de crescimento e cultivo no ambiente da Caatinga. Apresentada pela medicina popular
em varias denominacdes, como Quixabeira, Coronilha, Macaranduba-da-praia, € uma
planta pertencente a familia Sapotaceae pouco estudada, mas com denotadas
atividades farmacologicas relatadas como no tratamento de gripe, pancadas, diabetes
e cancer (ALVES, 2020).

Diante do exposto, as interessantes propriedades das plantas medicinais
abrem as portas para os avangos nos investimentos em tecnologia farmacéutica e
inovacao, para a obtencao de drogas vegetais, extratos ou medicamentos fitoterapicos
eficazes, assegurados ainda pelas regulamentacdes existentes como a Resolucéo de

Diretoria Colegiada — RDC N°17/2000, que dispde sobre o registro de medicamentos
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fitoterapicos (BRASIL,2000), e a RDC 26/2014, que trata do registro e notificacdo dos
fitoterapicos tradicionais, dentre outras normas vigentes (BRASIL, 2014).

Embora tais espécies vegetais apresentam alto valor fitoterapico comprovado
na medicina popular, estudos cientificos voltados a tecnologia de producéo industrial
padronizada tém sido pouco reportados (QUEIROZ, 2011), provavelmente devido os
diversos fatores que influenciam na obtencdo de drogas vegetais medicinais
adequadas, como as condi¢8es de cultivo temperatura, localizagéo, niveis de radiacédo
ultravioleta, além do método de extracdo (GOBBO-NETO et al., 2006).

Diante disso, 0 uso das técnicas analiticas confiaveis como analises térmicas,
avaliacdo morfolégica de microparticulas e quantificacdo de nanoparticulas para
caracterizar drogas vegetais se mostram promissoras na especificacao sua qualidade
fisico-quimica, objetivando a obtencdo de dados robustos que possibilitem a
compreensao frente a complexidade das matrizes vegetais, e tendo em vista as
diversas intempéries fisicas, quimicas e bioldgicas a que estédo sujeitas as plantas
medicinais.

Dentro desta seara, a analise do tamanho de particulas de uma droga vegetal
medicinal, bem como suas caracteristicas morfologicas e fisico-quimicas abrem
espacos para novas perspectivas no que diz respeito a influéncia dessas variaveis no
comportamento bioativo de amostras vegetais. A mensuracdo do tamanho de
particula seja em escala micrométrica e nanométrica e de sua morfologia tém
influéncia em parametros como biodisponibilidade, fluidez e eficiéncia abrasiva.
Enquanto a identificacdo de nanoparticulas de drogas vegetais e seu comportamento
guando bem delineados demonstram evidente melhora nas propriedades
farmacocinéticas e farmacodinamicas, assim como contribui para a reducdo da
toxicidade em um produto acabado (DIMER et al., 2013; MALVERN, 2021).

Desse modo, o presente estudo buscou desenvolver um modelo analitico que
vise caracterizar micro e nanoparticulas das drogas vegetais medicinais M. urundeuva
Allemé&o (Aroeira-do-Sertdo), Z. joazeiro (Joazeiro), e S. obtusifolium (Quixabeira),
guanto a morfologia de suas particulas, seu comportamento termoanalitico e sua
guantificacdo quanto ao teor de nanoparticulas, com o intuito de se obter um material

vegetal padronizado e adequado as exigéncias das legislacdes vigentes.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Plantas medicinais da Caatinga

No ambito dos estudos em fitoquimica, nos dizeres da RDC n°14 de 14 de
marco de 2013, droga vegetal engloba a planta em si ou suas partes, contendo o
principio ativo de interesse, com as propriedades terapéuticas as quais objetivam seu
uso, podendo estar em sua forma integra ou ndo (BRASIL, 2013).

Em decorréncia da riqueza da fauna e flora brasileira, a Caatinga € o bioma
semiarido mais biodiverso com cerca de 5.311 espécies endémicas da flora nacional,
e por isso, o0 estudo da quimica dos produtos naturais compreende uma das principais
areas de investigacdo académica, a qual atrai a maioria dos pesquisadores (PINTO et
al., 2002). Entretanto, de acordo com dados obtidos de 2022 do Ministério do meio
ambiente, cerca de 80% do bioma Caatinga teve seus ecossistemas originais
alterados devido a grande variabilidade climatica, edéfica e topogréafica desse bioma
exclusivo, e 62% com areas susceptiveis a desertificacdo, tendo 27 milhdes de
habitantes nesta regido. Aliado a tais dados preocupantes esta a escassez de estudos
gue visem explorar o potencial fitoquimico e farmacolbgico de espécies vegetais como
M. urundeuva, Z. joazeiro e S. obtusifolium (MESQUITA; PINTO; MOREIRA, 2017)
gue sao muito utilizadas pela populacédo de forma tradicional.

Neste contexto, as plantas pertencentes a familia Anacardiaceae como a M.
urundeuva Allemdo compreendem a segunda familia quanto a importancia médica
mais estudada nos ultimos anos de acordo com os dados do estudo de Paula et al.,
2022. Como integrante, a Aroeira-do-Sertdo esta presente no bioma Caatinga e é
muito conhecida por seu uso tradicional em cicatrizagcdo de pele e mucosas e
problemas gastrointestinais. Dentre 0s metabdlitos secundarios provenientes do seu
extrato destacam-se as Chalconas, uma precursora de flavonoides com conhecido
potencial antioxidante e taninos, que atua principalmente com funcdo adstringente
(SILVA et al., 2007), além de taninos, catequinas e saponinas tém sido encontrados
na Aroeira do sertdo nos ultimos anos (SOARES et al., 2016).

Em relacdo a Z. joazeiro pertencente a familia Rhamnaceae que contempla
cerca de 50 géneros e 900 espécies distribuidas entre as regides tropicais e
subtropicais, € a espécie cultivada no nordeste brasileiro mais estudada por
apresentar os principais metabdlitos secundarios alcal6ides, triterpenos e
sapogeninas (ALARCON; CESPEDES, 2015) responsaveis por suas atividades
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farmacologicas no tratamento de Ulceras, gastrite, cancer e diabetes. Assim, a escolha
do método extrativo empregado torna-se fundamental para direcionar os metabolitos
diretamente relacionados a essas atividades (FONSECA et al., 2017).

Outra espécie vegetal cultivada no nordeste brasileiro, S. obtusifolium
pertencente a familia Sapotaceae, popularmente conhecida como Quixabeira, ainda
€ pouco estudada. Seus componentes compreendem principalmente os metabdlitos
secundarios triterpenoides pentaciclicos, saponinas e flavonoides, taninos pirogalicos,
catequinas e alcalbéides, no qual do ponto de vista farmacoldgico, abrange as
atividades anti-inflamatoria, antinociceptiva, hipoglicemiante, entre outras (ARAUJO-
NETO et al.,2010; SOARES et al., 2016; AQUINO et al., 2017).

Nesse cenario, ao se conhecer as propriedades bioativas de drogas vegetais
medicinais, seguir as etapas de extracao e de identificacao até a realiza¢do de estudos
farmacologicos e toxicoldgicos, deve-se associar a tecnologia farmacéutica, que
corresponde a um conjunto de instrumentos metodolégicos de controle de qualidade
(TOLEDO, et al., 2003). Assim, a tecnologia farmacéutica possibilita direcionar e
padronizar o potencial das drogas vegetais medicinais com a qualidade, seguranca e
eficacia que respaldam o seu uso tradicional.

De acordo com Pedroza et al (2000), os avancos em tecnologia farmacéutica
permitiram um melhor controle de qualidade da cadeia produtiva farmacéutica com
metodologias analiticas de quantificagdo de micro e nanoparticulas de drogas
vegetais e identificacdo de componentes de forma adequada e reprodutivel, o que
torna o uso de substancias a base de produtos naturais seguro e eficaz.

2.2 Técnicas Analiticas de Caracterizacdo de Drogas Vegetais

As andlises termoanaliticas compreendem um conjunto de técnicas com
diversas aplicabilidades, as quais pode-se, a partir da mensuragcdo de uma
propriedade fisica, observar o comportamento da substancia em funcdo da
temperatura e do tempo previamente controlados por um software programado. A
partir desta, € possivel obter informacdes relacionadas a estabilidade, decomposicéo
e controle de qualidade das drogas vegetais (SILVA; PAOLA; MATOS, 2007; DENARI,
CAVALHEIRO, 2012).

Dentre elas, a Analise Térmica Diferencial (DTA), possibilita a obtencdo de
informacdes termodinamicas das reac¢des ocorridas em funcéo da temperatura e do

tempo, comparaveis com uma substancia de referéncia submetida as mesmas
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condicbes na programacdo de controle da temperatura. (SILVA; PAOLA;
MATOS,2007). As analises por esta técnica permite avaliar mudancas de fase e
reacGes quimicas em funcéo da temperatura, as quais sdo determinadas de acordo
com a poténcia dissipada pelos aquecedores individuais da amostra e da substancia
de referéncia, na forma de energia através de processos endotérmicos e exotérmicos
(DENARI; CAVALHEIRO, 2012).0 efeito do calor por essa técnica permite
acompanhar alteracfes fisicas, como fusdo, ebulicAo e sublimacdo, e também
reacfes quimicas, como desidratacdo, reducdo e decomposicdo (endotérmicas) e
cristalizacao e oxidacao (exotérmicas) (GIOLLITO, 2004).

A termogravimetria (TG) consiste em submeter uma substancia de interesse a
um controle programado de aguecimento, em uma atmosfera controlada, a fim de
obter informagBes sobre sua variacdo de massa. Sua aplicabilidade na area
farmacéutica estd relacionada a determinacdo de pureza, umidade,
pseudopolimorfismos, estabilidade de farmacos e estudos de cinética de degradacao
(OLIVEIRA et al., 2011). As analises por TG geram curvas que emitem informacgfes
sobre perda ou ganho de massa, composicdo e estabilidade de componentes
intermediérios, bem como da formacéo de residuos (GIOLLITO, 2004).

Essas técnicas podem ser utilizadas simultaneamente, para a obtencédo de
todas essas informacgdes. Wesotowski e Konieczynski (2003), destacaram que
informacdes relacionadas a transicdes de fase, teor de volateis e ndo volateis, e
variabilidade na composicdo quimica de diferentes espécies de plantas, e ainda,
variacbes na mesma espécie de planta e entre as partes dela, sdo aplicacdes dessas
técnicas analiticas.

Associadas a essas técnicas termoanaliticas, as drogas vegetais medicinais
podem ser analisadas quanto ao seu teor de micro e nanoparticulas, o primeiro,
guanto a sua morfologia e tamanho, e o segundo, por meio de processos
nanotecnologicos para avaliar seu grau de homogeneidade de tamanho e
concentracdo em solucdo (MALVERN, 2021). E importante destacar que o tamanho
de particulas influencia diretamente na obtencdo dos resultados de TG e DTA
alterando suas temperaturas de degradacao e seus eventos térmicos (GIOLLITO,
2004).

A correlacéo, por exemplo das informagdes de energia liberada na transicao de

fase observadas por meio da analise térmica, e o tamanho e a morfologia das
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microparticulas permitem avancar na qualificacéo fisico-quimica de drogas vegetais
medicinais. Além disso, a avaliagdo das tecnologias geradoras de micro e
nanoparticulas existentes, € possivel por meio dessas técnicas analiticas.

Os processos de moagem existentes produzem particulas em diferentes
tamanhos nos planos longitudinais e transversais, sendo que o cultivo de plantas de
forma padronizada pode melhorar a homogeneidade delas. Além disso, 0 processo
de extracdo se tornara mais eficiente em decorréncia da maior superficie de contato
(SIMOES et al., 2010; CORREIA et al., 2015).

Nesse contexto, diante da dificuldade de se obter padrdes, a nanotecnologia
farmacéutica possibilita obter e caracterizar drogas vegetais medicinais e fitofarmacos
em escala nanométrica, que podem variar de 1 a 2000 nandmetros, e ser ou nao
carreadas por diferentes materiais coloidais, como polimeros e lipossomas (BARATA-
SILVA et al., 2016; REGIS et al., 2021; BEZERRA et al., 2022).

Estudos envolvendo o tamanho e forma de particulas sdo fundamentais na
compreensdo dos processos de secagem e da eficiéncia dos artificios tecnoldgicos
utilizados para diminuir o tamanho, como os diferentes tipos de moinho, para gerar
materiais homogéneos e mais estaveis (ULUSOY; KURSUN, 2011). Isso pode orientar
0S processos de extracdo e proporcionar mais ferramentas de controle de qualidade
de drogas vegetais medicinais. Diante disso, o Morphologi G3SE é uma ferramenta
bastante utilizada na caracterizacdo de materiais, e consiste na captura de imagens
bidimensionais de particulas tridimensionais, por meio de fotografias de alta
resolucdo, com uma capacidade de contagem de até 500.000 particulas por analise,
convertendo sua area em diametro equivalente ao circulo (CE diameter) para
obtencéo da faixa de tamanho, além de realizar célculos de parametros morfolégicos,
como Circularidade (Circularity), Convexidade (Convexity) e Alongamento
(Elongation) (ULUSOY; KURSUN, 2011; MALVERN, 2013). Sdo escassos 0S
trabalhos relacionados a caracterizacéo de drogas vegetais utilizando essa tecnologia,
mas informagdes importantes sobre o grau de homogeneidade, variabilidade de
tamanho e volume podem ser confirmados nos trabalhos de Gomes (2018) e
Guimardes (2018) para S. obtusifolium e Z. joazeiro, respectivamente.

Estudos envolvendo nanoparticulas obtidas a partir de drogas vegetais, sao
também inovadores na area. Sabe-se que a utilizacdo de materiais vegetais secos

sdo mais demandados do que as formas liquidas, e isso deve-se a fatores como
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estabilidade e maior concentracdo de constituintes (FERNANDES et al., 2014). A
utilizacdo de anadlises de drogas vegetais por Nanosight NS-300, possibilita
caracterizar a presenca de nanoparticulas presentes em plantas, sendo uma
promissora técnica para controle de qualidade na quantificacdo dessas
nanoparticulas.

O Nanoparticle Tracking Analisis baseia-se na captacdo de particulas em
dispersdo em uma camara, que sao refletidas por um laser, cujo seu comportamento
€ registrado através do movimento Browniano e sua concentracdo por mililitro é
calculada através da equacédo de Stokes-Einstein (TONG et al., 2016; MALVERN,
2018). Sua aplicacdo estd predominantemente voltada ao dimensionamento e
contagem de particulas sintéticas e vesiculas extracelulares, importantes como
biomarcadores de doencas e veiculos de liberagdo de drogas. O NTA é uma técnica
de maior resolucdo na determinacédo de tamanho de particulas de populacfes uni e
polimodais do que técnicas classicas como a Difusdo dinamica de luz (DLS) (TONG
et al., 2016; YOUXI et al., 2024).

A importancia dos materiais nanoparticulados na area farmacéutica esta
diretamente relacionada as exigéncias bioldgicas do ponto de vista farmacocinético e
farmacodinamico, como uma melhor entrega no alvo terapéutico e biodisponibilidade
(DIMMER et al., 2013). As plantas apresentam uma distribuicdo heterogénea de seus
metabdlitos secundarios tanto de suas partes quanto se cultivada em diferentes
localidades (DEWICK,2009). Esse fator faz com que processos de trituracao
obtenham diferentes tamanhos e formas de particulas, o que torna complexa a tarefa
de promover a padronizacdo e consequentemente, o controle de qualidade de drogas
vegetais medicinais (CORREIA et al., 2015; MIRANDA et a., 2012).

Diante disso, estudos tém demonstrado que diferentes tamanhos de particula
varia a concentracao dos ativos de interesse, como o de Pujol et al. 2013, que avaliou
gue o teor fitoquimico de ligninas e polissacarideos em engacos de uvas, aumentam
conforme o tamanho de particula. Os teores de polifendis e taninos aumentam,
conforme o tamanho da particula € menor, destacando ainda, uma maior penetracao
do solvente extrator. Bridgeman et al. 2007, também realizou semelhante estudo com
culturas de biomassa e detectou diferencas na composi¢cao quimica, com a presenca
de compostos inorganicos e teor de umidade em tamanhos de particula menores, e

maior teor de celulose, ligninas, hemicelulose, compostos volateis e um e valor
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calorifico resultante mais elevado quando associado a analises termogravimétricas
para os tamanhos maiores. O rendimento do produto de decomposi¢cao foi maior nos
tamanhos de particula menor. Outro estudo, de Miranda et al. 2012, com Abeto
Noruegués e Pinheiro Silvestre submetidos a processos de moagem com diferentes
granulometrias destacou as dificuldades da obtencdo de tamanhos de particulas
menores (2,4% e 3,1% do total), mas com resultados semelhantes quanto a
composicdo quimica de compostos inorganicos e teores de cinzas serem maiores
nesses tamanhos, além do aumento da solubilidade. Correia et. al. (2013), encontrou
diferencas na composicdo quimica do Mulungu, um produto natural utilizado como
ansiolitico, quando da moagem seca do p6 em diferentes tamanhos de particulas
(710, 180 e 75 micrbmetros), associando técnicas analiticas como TG, DTA e pirélise
acoplada cromatografia gasosa e espectrometria de massas. Seus resultados
encontraram perda de massa crescente por TG quanto menor o tamanho de particula,
além de diferencas nos pirogramas das amostras de mulungu em diferentes tamanhos
de particulas. Em seu outro estudo realizado em 2016, Correia et al. caracterizou
Maytenus rigida em diferentes granulometrias e em diferentes técnicas analiticas.
Seus perfis térmicos de TG e DTA e pir6lise foram distintos, apontando variacdo no
seu conteudo mineral e produtos de degradacao, sendo essas técnicas, importantes
ferramentas de padronizac&o para drogas vegetais medicinais. Guimaraes (2017) ao
estudar a Catingueira, em diferentes tamanhos de particula, constatou variacées em
seus perfis térmicos de TG e DTA, e pirdlise acoplada a cromatografia gasosa
interfaceada com espectrometria de massas, em termos de perda de massa e
variacdo de energia (maior e menor conforme € menor o tamanho de particula) e com
distincbes nos componentes principais conforme a temperatura e o tamanho de
particula. Um outro estudo realizado por Correia et. al. (2015) com o fitoterapico
Caribeira, apontou que diferentes tamanhos de particula, na caracterizacdo
termoanalitica por TG e DTA, imprimem diferentes resultados em seus perfis,
apontando que essas diferencas granulométricas podem ter impactos na qualificacéo

fisica e quimica de drogas vegetais.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Desenvolver um modelo analitico para caracterizacdo de drogas vegetais
medicinais visando elaborar as especificagbes das suas qualificacbes fisicas e
guimicas.

3.2 Objetivos especificos

° Realizar andlise termogravimétrica e andlise térmica diferencial das trés
drogas vegetais: Myracrodruon urundeuva Aleméao (Aroeira-do-Sertdo), Sideroxylon
obtusifolium (Quixabeira) e Ziziphus Juazeiro (Juazeiro);

° Realizar estudos para a quantificacdo de nanoparticulas das drogas
vegetais das trés espécies;

° Realizar andlises morfolégicas de microparticulas das drogas vegetais
das trés espécies vegetais;

° Efetuar estudos de correlacdo dos resultados obtidos com as diferentes
técnicas para cada droga vegetal.

4 MATERIAL E METODOS

4.1 Coleta e Secagem do material vegetal

As etapas iniciais de selecao, caracterizagdo fisica das sementes e a producéo
vegetal representativa e reprodutiva de M. urundeuva Alemao, S.obtusifolium e Z.
joazeiro foram determinadas pelo grupo de pesquisa e realizadas no viveiro para
producdo de mudas nativas da Estacdo Experimental da FUNBITS (Fundacao de
Apoio a Biotecnologia e Inovacdo Tecnoldgica em Saude), situado no Municipio de
Serra Branca do estado da Paraiba na mesorregido do Cariri paraibano (7° 37" 31"
SUL, 36° 36' 12" OESTE).

As partes contendo folhas e caules foram coletadas entre os meses de julho e
outubro de 2022. As exsicatas das espécies correspondentes foram depositadas na
colecdo LAEB/CDSA/UFCG da Universidade Federal de Campina Grande, Paraiba
sob os registros n° 667/ACAM (M. urundeuva Aleméo), 039/ACAM (S.obtusifolium) e
419/ACAM (Z. joazeiro).

As partes aéreas das espécies M. urundeuva Alemao, S.obtusifolium e Z.
joazeiro foram coletadas no Centro de Pesquisa, Desenvolvimento e Inovacédo da
FUNBITS e higienizadas com hipoclorito de sddio (2,5%), seguido de enxague com

agua destilada.
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4.2 Obtencao de drogas vegetais

ApoOs o procedimento de coleta, os materiais vegetais frescos foram submetidos
ao processo de secagem em um secador metalico solar de ar (Tecnologias para
Laboratérios e Bioprocessos LTDA, Brasil). Folhas e caules foram dispostos no
interior de gavetas que possibilitaram a passagem de ar quente até a obtencao de seu
peso constante. Os materiais vegetais foram entdo, pulverizados em um triturador de
feno conjugado modelo TFC-150 (LABOREMUS, Brasil), e na sequéncia, os poés
foram separados por granulometria utilizando um separador vibratorio (GY- 600 — 35
- A, Guan Yeu Machinery Factory Co., China) com malhas de aco com aberturas de
50 e 100 mesh correspondentes a faixas granulométricas de 297 um e 149 pm,
respectivamente. Por fim, as amostras foram acondicionadas em sacos
hermeticamente fechados, armazenadas ao abrigo da luz, umidade e elevadas
temperaturas.

4.3 Otimizacao do processo de turbdlise

As drogas vegetais foram obtidas a partir de cada um dos materiais vegetais
de M. urundeuva, S. obtusifolium e Z. joazeiro, e classificados de acordo com a
nomenclatura, concentracdo e parametros de obtenc¢éo, conforme a tabela 01.

Tabela 1 - Descritivo contendo a descri¢édo das drogas vegetais de Aroeira, Quixabeira e
Juazeiro e seus parametros de obtencéo.
Amostra Nomenclatura Concentracéao Parametro de

obtencéo
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AUCO02 5000

AUCO02 10000

AUF03 10000

AUF04 10000

AUCO01_60

AUCO01_120

AUCO1_180

AUCO1_240

AUCO01_480

Q1 (PA)

Q2 (PA)

Q3 (PA)

Aroeira Caule < 50 Mesh

Aroeira Caule < 50 Mesh

Aroeira Folha > 50 Mesh

Aroeira Folha < 50 Mesh

Aroeira Caule > 50 Mesh

Aroeira Caule > 50 Mesh

Aroeira Caule > 50 Mesh

Aroeira Caule > 50 Mesh

Aroeira Caule > 50 Mesh

Quixabeira < 50 Mesh

Quixabeira < 50 Mesh

Quixabeira < 50 Mesh

1 DV: 9 p solvente
aquoso

1 DV: 9 p solvente
aquoso

1p DV: 9p solvente
aquoso

1p DV: 9p solvente
aquoso

0,1 g/mL (DV/ solvente

hidroalcéolico)

0,1 g/mL (DV/solvente
hidroalcoolico

0,1 g/mL (DV/solvente
hidroalcéolico)

0,1 g/mL (DV/solvente
hidroalcéolico)

0,1 g/mL (DV/solvente
hidroalcéolico)

0,1 g/mL (DV/solvente
hidroalcéolico)

0,1 g/mL (DV/solvente
hidroalcéolico)

0,1 g/mL (DV/solvente
hidroalcéolico)

Turbdlise, 5.000 rpm,
10 min, 45°C
Turbolise, 10.000 rpm,
10 min, 45°C
Turbdlise, 10.000 rpm,
10 min, 45°C
Turbélise, 10.000 rpm,
10 min, 45°C
Turbdlise, 5.000 rpm,
60 min, 45°C
Turbolise, 5.000 rpm,
120 min, 45°C
Turbolise, 5.000 rpm,
180 min, 45°C
Turbdlise, 5.000 rpm,
240 min, 45°C
Turbolise, 5.000 rpm,
480 min, 45°C
Turbdlise, 15.000
rpm,, 5 min, 45°C
Turbdlise, 15.000
rpm,, 10 min, 45°C
Turbdlise, 15.000
rpm,, 15 min, 45°C
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0,1 g/mL (DV/solvente

Turbdlise, 15.000

: . . o
Q4 (PA) Quixabeira < 50 Mesh hidroalcéolico) rpm,, 20 min, 45°C
Turbdlise, 15.000
. . 0,1 g/mL (DV/solvente . o
Q5 (PA) Quixabeira < 50 Mesh hidroalcéolico) rpm,, 30 min, 45°C
Turbdlise, 25.000
. . 0,1 g/mL (DV/solvente .
*
Q5* (PA) Quixabeira < 50 Mesh hidroalcoolico) rpm,, 5 min, 45°C
Turbdlise, 25.000
. . 0,1 g/mL (DV/solvente .
* (o]
Q10* (PA) Quixabeira < 50 Mesh hidroalcéolico) rpm,, 10 min, 45°C
Turbdlise, 25.000
. . . 0,1 g/mL (DV/solvente . o
Q15* (PA) Quixabeira < 50 Mesh hidroalcéolico) rpm,, 15 min, 45°C
Turbolise, 15.000
. . 0,1 g/mL (DV/solvente :
QNR (PA) Quixabeira hidroalcéolico) rpm,, 15 min
Turbolise, 15.000
JUAL (PA) Juazeiro 0.1g/mL (DVisolvente .\ 5 o as0c
hidroalcdéolico)
Turbdlise, 15.000
. 0,1 g/mL (DV/solvente : o
JUA2 (PA) Juazeiro hidroalcéolico) rpm,, 10 min, 45°C
Turbdlise, 15.000
. 0,1 g/mL (DV/solvente . o
JUA3 (PA) Juazeiro hidroalcéolico) rpm,, 15 min, 45°C
Turbdlise, 15.000
JUA4 (PA) Juazeiro 0.1 g/mL (DVisolvente | 54 nin. a50C
hidroalcoéolico)
Turbdlise, 15.000
JUAS (PA) Juazeiro 0.1g/mL (DVisolvente 35 in as0c
hidroalcéolico)
Turbdlise, 25.000
i . 0,1 g/mL (DV/solvente : o
V5-1 (PA) Juazeiro hidroalcéolico) rpm,, 5 min, 45°C
Turbolise, 25.000
i . 0,1 g/mL (DV/solvente . o
V5-1I (PA) Juazeiro hidroalcoolico) rpm,, 10 min, 45°C
Turbdlise, 25.000
V51l (PA) Juazeiro 0.1g/mL (DVisolvente .\ 15 nin asoc

hidroalcéolico)

DV = droga vegetal; PA= partes aéreas. Fonte: Dados da pesquisa.
As amostras de AUCO02_ 5000, AUCO02_10000 AUF03 e AUF04 foram

inicialmente obtidas usando 1 parte de cada droga vegetal para 9 partes de solvente
(dgua destilada), submetidos a turbdlise por Ultraturrax (Turratec, TE-102, Tecnal,
Brasil) a 5000 e 10000 rpm por um tempo fixo de 10 minutos. Para as 5 amostras de
AUCO01 foram preparadas em solucdes hidroalcéolicas (agua destilada: alcool etilico
70%) a 0,1 g/mL tendo os parametros de rotac&o configurados para 5000 rpm e tempo
variando por 10, 60, 120, 240 e 480 minutos.

Para a obtencdo de S. obtusifolium (Q1; Q2; Q3; Q4; Q5; Q5* Q10*Q15%;

QNR1; e Z. joazeiro (J1; J2; J3; J4; J5; V5-I V5-1I e V5-III) foram também utilizados
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veiculos hidroalcéolicos nas mesmas condicfes descritas. Para S. obtusifolium, a
15.000 rpm (Q1 a Q5 e QNR) e 25.000 rpm (Q5*; Q10* e Q15*durante um tempo
variavel de 5, 10, 15, 20 e 30 minutos, para Z. joazeiro, também foram utilizados
solucao hidroalcéolica nas mesmas proporcdes e turbolizados a 15.000 rpm (JUAL a
JUADS) e 25.000 rpm (V5-I; Il e Ill) durante 5, 10, 15, 20 e 30 minutos.

4.4 Caracterizacdo de drogas vegetais

As analises de caracterizacdo das drogas vegetais medicinais foram realizadas
nos Laboratérios da Unidade de Bioandlises e Bionanotecnologia (UNIBIO),
localizados nas dependéncias da diretoria de Pesquisas Clinicas do Instituto de
Pesquisa em Farmacos e Medicamentos (IPEFARM) da Universidade Federal da
Paraiba (UFPB).

As drogas vegetais medicinais M. urundeuva Alemao, S. obtusifolium e Z.
joazeiro foram recebidos em suas formas de p6 seco, e identificadas conforme
descrito no item 6, tabela 1.

Figura 1 - Amostra seca de Aroeira (AUC02) e sua embalagem de acondicionamento
. //->ﬂ~‘—‘-‘“ e R e AP
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Figura 2 - Amostra seca de Quixabeira (Q2)

Figura 3 - Amostra seca de Juazeiro V5-11I
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4.4.1 Analise termogravimétrica e Analise térmica diferencial

As curvas termogravimétricas dos pos secos foram obtidas utilizando uma
termobalanca simultanea TG/DTA (DTG-60, Shimadzu, Japdo). As amostras foram
acondicionadas em cadinho de alumina (3,3 £ 0,100 mg) e submetidas a uma
programacéao de elevacao de temperatura de 30 a 900 °C em atmosfera de nitrogénio
e ar sintético a uma razdo de aquecimento de 10°C/min. Os dados obtidos foram
analisados utilizando o software TA60. Os dados termogravimétricos foram analisados
pelo método da tangente, em que foi possivel se obter o comportamento integral da
curva de TG, enquanto que os de analise térmica diferencial foram obtidos por meio
da mensuracéo das entalpias de combustédo dos picos endotérmicos e exotérmicos,
correspondentes a absorcao e liberacéo de energia.

4.4.2 Avaliacdo Morfoldgica das Drogas Vegetais

As trés drogas vegetais medicinais da Aroeira, Quixabeira e Juazeiro conforme
descritos na tabela 1, foram recebidos na UNIBIO para sua caracterizacao
morfolégica, sendo submetidos a analise dessas caracteristicas por meio do
equipamento Morphologi G3-SE (modelo MOR 2470, Malvern Instruments, Malvern,
Reino Unido). As informacgbes qualitativas e quantitativas de cada amostra foram
obtidas por fotografias de alta resolucdo (magnitude de 10 x) dos pés submetidos a
uma dispersdo seca sob presséo distribuidos em placa de vidro, através de uma
espatula calibrada equivalente a 3 mg (19mm3). Os resultados foram expressos por
namero total de particulas dispersas e pelo volume ocupado, ambos por faixas de
tamanho, determinados pela conversdo da area em diametro equivalente em
circunferéncia (CE diameter). Também foram determinados os parametros
morfoldgicos de Circularidade, Convexidade e Alongamento em relacdo ao numero
total de particulas pelo préprio software (verséo 8.21).

4.4.3 Analise de rastreamento de nanoparticulas (NTA)

As drogas vegetais medicinais, Aroeira, Quixabeira e Juazeiro recebidas da
FUNBITS foram submetidas as andlises do seu teor de nanoparticulas e a
caracterizacdo do seu perfil populacional através de analises qualitativas. Foi utilizado
3 g dos poés obtidos por diferentes processos de turbolise, e adicionados 100 mL de
agua destilada, e posteriormente filtrados por um sistema de filtracdo a vacuo
acoplado a uma bomba (SOLAB, modelo SL 60, Brazil). Apos a obtencé&o dos filtrados
(filtro GVS, porosidade de 1,6 um e 47 mm de didmetro), realizou-se a analise de
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tamanho em relacdo a concentracdo de particulas da droga vegetal por meio da
tecnologia de analise de rastreamento de nanoparticulas (NTA) obtida pelo Nanosight-
NS300 (Malvern Instruments, Malvern, Reino Unido). Com auxilio de uma seringa de
1mL, as amostras foram introduzidas manualmente, no sistema de injecdo, em que
por meio de capilares percorreram a camara interna até o seu total preenchimento.
Os resultados foram expressos em numero de particulas por faixa de tamanho (de 10
a 1999 nm) e a concentracdo de particulas por mL determinada pelo software
NanoSight NTA verséao 3.4. Para cada droga vegetal realizou-se cinco corridas, cada
uma com 60 segundos de duracédo, e 0 equipamento contou 1.500 campos em cada
uma. Os dados foram capturados por microscopio optico (20x) acoplado a camera de
video tipo sCMOS (laser de cor verde, 532 nm, 60 segundos).

5 RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 Analise Termogravimetria (TG) de M. urundeuva, S. obtusifolium e Z.
joazeiro

Os dados das curvas termogravimétricas baseiam-se na avaliagdo quantitativa
da degradacéo de amostras submetidas a um controle programado de temperatura
(GIOLITTO, 2004). Os resultados relacionados a esse processo para as trés drogas
vegetais medicinais deste estudo, encontram-se expressos nas tabelas abaixo, que
apresentam todas as etapas inerentes ao processo de degradacdo em funcdo da
razao de aquecimento, de 10°C.min?.

Tabelas 2, 3 e 4: Descricao dos resultados de TG para Quixabeira, Aroeira e
Juazeiro, respectivamente, na razdo de aquecimento de 10°C/min:

Tabela 2 - Caracterizacdo das etapas determinantes do processo de perda de massa de S.

obtusifolium
Droga Razao de Etapa Faixa de perdade Degradacéo (%)
vegetal Aquecimento massa (T°C)
°C.min-1
El 42,80-78,392C 0,472%
E2 78,39-212,05°C 3,685%
E3 212,05-261,69°C 6,04%
o1 E4 261,69-295,55°C 7,66%
E5 295,55-329,96°C 12,08%
10rt
E6 329,96-374,65°C 17,39%
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E7 374,65-467,73°C 10,46°C
ES8 467,73-595,80°C 11,88%
Q1 E9 595,80-639,71°C 19,16%
E10 639,71-708,34°C 5,10%
10rt Ell 708,34-825,27°C 2,41%
E12 825,27-900°C 1,97%
El 33,49-71,10°C 5,35%
E2 71,10-202,08°C 6.38%
E3 208,08-256,07°C 8,74%
E4 256,07-312,22°C 21,06%
Q2 10rt ES 312,22-360°C 15,77%
E6 360-540,31°C 27,51%
E7 540,31-666,15°C 14,36%
ES8 666,15-807,77°C 5,59%
E9 807,77-900°C 2,38%
El 33,30-74,72°C 4,76%
E2 74,72-199,47°C 4,96%
E3 199,47-273,46°C 12,43%
E4 273,46-320,10°C 18,28%
ES 320,10°C-340,60°C 7,12%
Q3 10rt E6 340,60-437,92°C 13,70%
E7 437,92-583,84°C 22,86%
ES8 583,84-634,21°C 5,34%
E9 634,21-706,40°C 4,67%
E10 706,40-828,67°C 2,28%
E1ll 828,67-900°C 1,46%
El 35,90-82,85°C 5,32%
E2 82,85-99,50°C 0,98%

34



Q4 E3 99,50-249,01°C 8,08%
E4 249,01-300,63°C 15,06%

E5 300,63-325,42°C 12,06%

Q4 10rt E6 325,42-412,91°C 15,49%
E7 412,91-445,64°C 3,70%

ES 445,64-551,66°C 17,63%

E9 551,66-686,60°C 9,89%

E10 686,60-900°C 6,92%

= 33,30-84,98°C 5,56%

E2 84,98-209,43°C 5,20%

E3 209,43-263,44°C 8,89%

ca 263,44-302,96°C 12,06%

E5 302,96-343,01°C 16,15%

Q5 10rt E6 343,01-476,04°C 15,09%
E7 476,04-648,33°C 12,61%

ES 648,33-757,25°C 14,21%

E9 757,25-900°C 5,65%

E1 33,11-56,95°C 1,39%

E2 56,95°C-215,13°C 10,71%

o5 E3 215,13-281,86°C 16,45%
10rt E4 281,86-343,70°C 30,32%

E5 343,70-442,49°C 15,33%

E6 442,49-571,11°C 21,97%

E7 571,11-645,91°C 9,62%

ES 645,91-781,22°C 5,92%

E9 781,22-900°C 3,37%

E1 30,87-38,98°C 0,15%

Q10 E2 38,98-87,07°C 4,71%
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10rt E3 87,07-205,03°C 4,04%
E4 205,03-254,77°C 7,30%
ES 254,77-308,04°C 19,41%
E6 308,04-346,81°C 16%
E7 346,81-439,33°C 12,68%
ES8 439,33-476,47°C 5,81%
Q10* 10rt E9 476,47-576,10°C 15,21%
E10 576,10-681,40°C 9,96%
Ell 681,40-848,34°C 5,28%
E12 848,34-900°C 1,70%
El 30,53-39,87°C 0,30%
E2 39,87-80,12°C 4,91%
E3 80,12-197,39°C 5,28%
E4 197,39-246,25°C 5,80&
ES 246,25-290,15°C 13,71%
E6 290,15-335,13°C 22,74%
QL5 10rt E7 335,13-347,09°C 3,57%
E8 347,09-461,37°C 16,33%
E9 461,37-562,17°C 16,91%
E10 562,17-637,14°C 8,88%
E1ll 637,14-792,07°C 6,50%
E12 792,07-900°C 3,29%
El 31,25-59,70°C 3,43%
E2 59,70-139,48°C 5,68%
E3 139,48-218,77 6,35%
QAR E4 218,77-272,12°C 14,86%
10rt ES 272,12-426,22°C 37,94%
E6 426,22-468,87°C 6,06%
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E7
ES8

QONR E9
Cont. Tab. 02

468,87-585,28°C

585,28-666,19°C

666,19-900°C

18,87%
9,37%
8,02%

Fonte: Dados da Pesquisa.

Tabela 3 - Caracterizacao das principais etapas determinantes de perda de massa para M.
urundeuva

Droga Razéo de
vegetal Aquecimento

Etapa Faixa de perdade

massa (T°C)

Degradacéao (%)

°C.min-1
E1l 33,79-78,15°C 9,55%
E2 78.15-221,53°C 5.33%
E3  22153-270,72°C 7.47%
E4  270,72-321,62°C 24.60%
E5  321,62-348,34°C 19,24%
E6  348,34-431,87°C 19.46%
E7  431,87-491,30°C 16,37%
AUCO2 10rt E8  491,30-584,09°C 2.33%
5000
E9  584,09-668,49°C 3.21%
E10  668,49-785,06°C 2 24%
E11  785,06-881,47°C 4,51%
E12 881,47-900°C 0,41%
E1l 38,78-78,24°C 0,57%
E2 7.15%
78,24-220,20°C
E3  220,20-280,02°C 5.37%
E4  280,02-346,86°C 10,32%
AUC02 10rt E5 346,86-423,66°C 33,90%
10000
E6  423.66-487,49°C 18,27%
E7  487,49-623,76°C 14,99%
ES 623,76-754,02% 5.18%
E9  754,02-851,49°C 3.24%
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E10 851,49-900°C 0,79%
AUF03 E1 43,96-96,61°C 0,67%
E2  96,61-218,79°C 5,61%
E3  218,79-302,96°C 5,81%
AUF03 10rt E4  302,96-355,97°C 17,30%
10000
E5  355,97-473,94°C 11,81%
E6  473,94-499,95°C 18,84%
E7  499,95-526,50°C 10,42%
E8  526,50-593,09°C 15,62%
E9  593,09-599,80°C 0,94%
E10  599,80-641,60°C 1%
E1l  641,60-655,78°C 0,38%
E12  655,78-677,10°C 1,83%
E13  677,10-696,36°C 4,01%
E14  696,36-756,16°C 4,13%
E15 756,16-900°C 3,61%
El 33,82-89,03°C 6,92%
E2  89,03-219,25°C 6,20%
E3  219,25-284,38°C 13,48%
E4  284,38-389,23°C 21,77%
E5  389,23-473,21°C 15,78%
AUF04 10rt E6  473,21-509,86°C 15,42%
10000 E7  509,86-606,16°C 5,07%
E8  606,16-657,54°C 0,68%
E9  657,54-771,24°C 5,99%
E10 771,24-900°C 2,98%
E1 39,63-80,46°C 0,58%
E2  80,46-144,99°C 7,09%
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E3  144,99-238,05°C 2,87%

AUCOL 10rt c,  238,05:280,52°C 2,94%

60 E5  280,52-347,89°C 9,51%

E6  347,89-423,24°C 33,95%

E7  423,24-491,68°C 16,66%

10rt E8  491,68-513,63°C 18,66%

A%%Ol E9  513,63-625,73°C 2,97%

E10  625,73-670,47°C 2,90%

Ell  670,47-725,99°C 2,25%

E12 725,99-900°C 0,52%

El 31,31-43,19°C 0,67%

E2 43,19-93,90°C 7,66%

AL1’2COc’1 E3  93,90-216,15°C 3,70%

E4  216,15-266,11°C 5,43%

10rt E5  266,11-322,54°C 19,89%

E6  322,54-366,26°C 23,10%

E7  366,26-455,16°C 12,71%

E8  455,16-508,58°C 8,01%

E9  508,58-647,51°C 20,18%

E10  647,51-795,92°C 5,21%

E11 795,92-900°C 1,48%

El 41,76-96,32°C 0,90%

E2 96,32-205,94°C 7,38%

E3  205,94-249,91°C 2,33%

Atllggl E4  249,91-324,08°C 3,55%
10rt E5  324,08-367,25°C 24%
E6  367,25-526,53°C 20%

E7  526,53-563,38°C 23,44%
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E8 563,38-669,72°C 3,80%

E9  669,72-813,84°C 14,40%

E10 813,84-900°C 3,46%

El  53,09-145,21°C 2,89%

E2  145,21-226,69°C 9,07%

E3  226,69-268,97°C 3,40%

E4  268,97-318,99°C 5,92%

Agggl 10rt E5  318,99-424,21°C 20,40%
E6  424,21-598,41°C 34,83%

E7  598,41-687,64°C 31,86%

E8  687,64-727,64°C 5,44%

E9 727,64-900°C 5,57%

El 35-60,46°C 4,72%

E2 60,46-90,80°C 4,02%

E3  90,80-238,19°C 5,95%

AUCOL E4  238,19-292,59°C 12,12%
480 10rt E5  292,59-335,98°C 19,87%
E6  335,98-507,40°C 38,11%

E7  507,40-610,85°C 15,98%

E8  610,85-666,37°C 6,85%

E9 666,37-900°C 0,032%

Fonte: Dados da pesquisa

Tabela 4 - Caracterizacdo etapas determinantes de perda de massa para Z. joazeiro

Droga Razao de Etapa Faixa de perdade Degradacéao (%)
vegetal Aquecimento massa (T°C)
°C.min-1
El 32-45,17°C 0,21%
E2 45,17-226,28°C 11,58%

E3 226,28-283,70°C 13,52%



E4 283,70-345°C 33,23%
ES 345-434,24°C 16,87%
E6 434,24-512,47°C 17,33%
E7 512,47-643,49°C 5,23%
JUA1L 10rt ES8 643,49-834,23°C 3,54%
E9 834,23-900°C 0,73%
El 30,79-48,81°C 3,95%
=2 48,81-90,69°C 1.13%
E3 90,69-246,29°C 7,39%
E4 246,29-292,51°C 11,57%
JUA2 10rt ES 292,51-348,22°C 27,12%
E6 348,22-460,74°C 15,80%
E7 460,74-578,53°C 19%
E8 578,53-680,61°C 4,45%
E9 680,61-768,44°C 2,27%
E10 768,44-900°C 2,46%
El 33-42,85°C 0,44%
JUAS E2 42,85-144,20°C 5,51%
E3 144,20-248,47°C 6,27%
10rt E4 248,47-289,10°C 12%
ES 289,10-342,41°C 33,54%
E6 342,41-438,60°C 16,97%
E7 438,60-637,24°C 30,50%
E8 637,24-680,51°C 1,29%
E9 680,51-831,15°C 4,11%
E10 831,15-900°C 1,40%
El 32,37-54,87°C 1,77%
E2 54,87-116,60°C 3,49%
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E3 116,60-197,43°C 2,94%

E4 197,43-278,45°C 11,30%

E5 278,45-315,12°C 16,05%

JUAA E6 315,12-347,10°C 15,13%
10rt E7 347,10-484,66°C 19,88%

ES 484,66-605,47°C 17,09%

E9 605,47-656,50°C 2,42%

E10 656,50-873,99°C 5,94%

E11 873,99-900°C 0,18%

E1 32-45,96°C 0,50%

E2 45,96-98,88°C 6,45%

E3 98,88-200,93°C 4,57%

ca 200,93-252,40°C 6,33%

E5 252,40-300,19°C 18,40%

JUAS 10rt E6 300,19-333,81°C 18,19%
E7 333,81-421,38°C 18,58%

ES 421,38-486,83°C 12,78%

E9 486,83-537,86°C 9,59%

E10 537,86-627,45°C 3,49%

E11 627,45-681,53°C 0,47%

E12 681,53-842,98°C 4,12%

E13 842,98-900°C 1,64%

E1 30,5-56,80°C 1,83%

V5-| E2 56,80-127,37°C 6,32%
E3 127,37-203,36°C 2,58%

10rt E4 203,36-263,70°C 9,19%
E5 263,70-343,79°C 39,27%
E6 343,79-433,03°C 16,61%

42



E7 433,03-580,03°C 24,81%

E8  580,03-641,57°C 3,61%
E9  641,57-749,13°C 4,61%
E10 749,13-900°C 3,83%
E1 32,12-52,15°C 2,19%
E2 52,15-101,85°C 3,39%
E3  101,85-233,83°C 7,24%
E4  233,83-349,83°C 45%
E5  349,83-380,78°C 5,88%
Vel 10rt E6  380,78-506,69°C 19,29%
E7  506,69-588,82°C 12,99%
E8  588,82-722,97°C 6,62%
E9  722,97-827,25°C 5,10%
E10 827,25-900°C 0,09%
E1 33-57,28°C 2,37%
E2 57,28-96,36°C 5,40%
E3 96,36-212,30°C 6,29%
E4  212,30-262,65°C 9%
VG-Il 10rt E5  262,65-338,03°C 38,40%
E6  338,03-450,35°C 24,39%
E7  450,35-534,95°C 16,68%
E8  534,95-706,52°C 7,49%
E9  706,52-767,89°C 0,032%
E10 767,89-900°C 0,126%

Fonte: Dados da pesquisa.

As analises de caracterizacdo das trés plantas foram realizadas utilizando-se a
razdo de aquecimento de 10°C.mint, em atmosfera 50 mL/min de nitrogénio e 20
mL/min de ar sintético. Os resultados tabulados revelam todas as etapas de

degradacéao, suas respectivas temperaturas e porcentagens de perda de massa. Foi

43



possivel identificar, também, a etapa que demarcou o inicio do processo de
degradacéo dos constituintes das amostras, e a que houve maior perda de massa.
Para a Quixabeira (tabela 2), a etapa 3 (E3) marcou o inicio da maioria dos processos
de degradacao das amostras (Q1; Q2; Q3; Q5; Q10* e Q15*) e a E4 para as demais
(Q4; Q5* e QNR). Do grupo 01, Q2 apresentou a maior perda de massa (27,51% entre
360°C e 540,31°C), enquanto as amostras do grupo 02, tiveram Q5* como a que
apresentou a maior perda (30,32% entre 281,86°C e 343,7°C). Para QNR houve perda
de 37,94% entre 272,12 e 426,22°C. Um total de 9 a 12 etapas de degradacéo foi
observado para S. obtusifolium. Notou-se ainda um aumento progressivo dos
percentuais de degradacdo entre Q1 e Q4, no que tange as etapas que marcam o
inicio da degradacao das amostras.

Gomes (2018) caracterizou diferentes partes de S. obtusifolium, em diferentes
locais, idade, e tamanhos de particula, em micrémetros, com cerca de 6 a 8 etapas
de decomposicdo. Os resultados de perda de massa e temperatura corroboram com
este estudo nas etapas iniciais que marcam o processo de degradacao, que foi de
6,37% a 9,36%, e 25-35%, entre 224 e 294°C, para as etapas de degradacdo com
maiores perda de massa. O estudo destaca, também, que a atmosfera utilizada pode
causar variacbes na temperatura e perda de massa. Outra pesquisa de perfil
termoanalitico de Quixabeira foi realizado por Correia (2016), em diferentes
granulometrias de particulas, destacando o aumento do numero de etapas de
decomposicdo conforme € menor o tamanho da particula, além do aumento de sua
instabilidade. Foram caracterizadas entre 3 e 5 etapas de decomposicdo, e 0s
resultados também sdo similares para as etapas iniciais que marcam o inicio do
processo de decomposicao (5,26% a 8,33%). As temperaturas proximas a 350°C
estao relacionadas a degradagcéo de macro e microconstituintes e volatilizagéo, e as
perdas de massa podem ser relacionadas a transicdo de fases sem degradacéo.
Conforme a secao 7.5, foi constatada a presenca de nanoparticulas nas amostras das
drogas vegetais do presente estudo, 0 que pode explicar as possiveis variabilidades
encontradas entre os resultados.

A tabela 3 expde os resultados descritos na andlise termogravimétrica de M.
urundeuva. O grupo 01, que corresponde as drogas vegetais provenientes caules e
folhas obtidas por turbdlise em meio aquoso, tiveram a E3 como a etapa que marcou

o inicio do processo de decomposicdo. AUC02 5000 e AUF04 10000 apresentaram
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as maiores perdas nessas etapas, com 7,47% e 13,48% em 270,72°C-321,62°C e
284,38°C-389,23°c, respectivamente, entre 9 e 15 etapas de degradacao no total. Em
relacdo as drogas vegetais obtidas por intumescéncia em meio hidroalcoolico, e
processadas em diferentes tempos a etapa 4 foi a mais marcante, com excecao de
AUCO01 120 (E3). AUCO1 480 apresentou a maior perda de massa do grupo quando
comparadas as demais (12,12% entre 292,59 e 335,98°C) que corresponde ao inicio
do processo de decomposicdo. Em relacdo a maior perda de massa verificada nas
etapas subsequentes, dos caules, AUC02 10000 apresentou perda de 33,90%
(346,86-423,66°C), e das folhas, AUF04 10000 (21,77% entre 284,38-389,23°C). Do
grupo 02, AUCO1 480 apresentou, perda de massa mais significativa (38,11% entre
335,98-507,40°C).

Leite (2017), realizou a caracterizacdo termoanalitica por TG de extratos secos
de Aroeira do Sertdo, obtidos por Spray Dryer. Seus resultados diferem quanto ao
menor numero de etapas de perda de massa, 04 no total, mas seu valor de perda de
massa se aproxima dos resultados encontrados (5%), relacionada ao inicio da etapa
de decomposicao para o extrato. A principal etapa de degradacédo esté relacionada a
perda de carboidratos e outros compostos organicos, como terpenos, flavonoides e
taninos. Foi verificada perda de massa mais significativa de 29,7% entre 193,5 e
267°C. Tais resultados aproximam-se dos encontrados neste estudo, levando-se em
consideragdo o emprego de extrato seco. Em seu estudo, ndo houve pesquisa de
nanoparticulas.

Em outro trabalho envolvendo M. urundeuva, Lima (2018), realizou a
caracterizacao termogravimétrica de sementes de Aroeira de diferentes localidades.
Seus resultados também diferiram quanto ao nimero de etapas de degradacéo (5 a
6). O evento de decomposi¢cao que marca o inicio do processo de degradac¢do variou
de 5,9 a 12,9%, semelhante aos resultados obtidos na tabela 3. Tal etapa, refere-se a
perda de agua ligada e volateis, enquanto a principal etapa de decomposicéo, obteve
resultados na ordem de 30 a 41% para as diferentes amostras, em temperaturas que
variaram de 187-294°C, relacionada a decomposic¢éo de hidratos de carbono. A etapa
final foi identificada como sendo relacionada a presenca de residuos minerais. Embora
a utilizacdo da matriz da planta seja diferente, no caso da semente, ha uma

similaridade no que tange as etapas iniciais.
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Z. joazeiro (tabela 4) foi caracterizado entre 09 e 13 etapas de degradacao em
suas curvas TG, sendo E3, a etapa que predominantemente marcou o inicio do
processo de decomposicao para o grupo 1, e E4, para o grupo 02. Nessas etapas,
dentre todas as amostras, as maiores perdas de massa observadas foram em JUA1
e JUA4 (11,58% e 11,30% respectivamente), e V5-1 e V5-1I (9,1% e 9,0%,
respectivamente). As etapas seguintes configuraram a decomposicdo de seus
constituintes propriamente dita, em que a maior degradacao observada foi em JUAL
(33,23% entre 283,70-345°C), do grupo 01, e V5-1l, do grupo 02, com 45% de perda
de massa entre, 233,83-349,83°C.

Resultados semelhantes foram encontrados no trabalho de Guimaréaes (2018),
ao realizar analises termogravimétricas de Juazeiro em diferentes tamanhos de
particulas, em diferentes atmosferas e razdes de aquecimento. Seus resultados
evidenciaram 06 etapas de decomposicdo, sendo E1 relacionada a perda de agua e
volateis, a etapa E4 como uma das maiores perdas de massa (32,89% e 26,92%),
corroborando com os resultados encontrados.

5.2 Anélise Térmica Diferencial (DTA) de M. urundeuva, S. obtusifolium e
Z.joazeiro

A Andlise Térmica Diferencial (DTA) € uma técnica utilizada para determinar as
mudancas de temperatura, transformacdes fisicas ou reagbes quimicas de uma
substancia quando esta é aquecida ou resfriada. a DTA envolve a medicdo da
diferenca de energia de transicdo de fase entre a substéncia em estudo e uma
referéncia inerte a medida que ambos sdo submetidos ao mesmo programa de
aguecimento ou resfriamento (GIOLLITO, 2004). Os resultados das tabelas 05, 06 e
07 exprimem, em funcéo da razdo de aquecimento de 10°C/min os valores relativos
aos picos de absorc¢ao e liberacao de energia, com suas respectivas temperaturas.

Tabela 5 - Resultados de andlise térmica diferencial para S. obtusifolium na razao de
aquecimento de 10°C, com suas respectivas energias

Amostra Razéao de Energia Pico Temperatura Energia Pico Temperatura
Ag. (°C.mint) Endotérmico °C Exotérmico °C
J.g
Q1 10rt -746.65 64,12 3.86Kj/g 340,72
Q2 10rt -652.48 57,31 3.22Kj/g 335,78
Q3 10rt -571.73 59,42 3.10kJ/g 327,53

46



Q4 10rt -834.28 61,32 4.01kJ/g 340,37

Q5 10rt -776.08 59,07 2.15kJ/g 346,89
Q5* 10rt -771.51 66,06 3.17kJ/g 348,51
Q10* 10rt -648.68 64,71 2.78Kj/g 355,19
Q15* 10rt -897.84 61,47 3.24kJ/g 350,12
ONR 10rt -848.97 56,39 2.24kJlg 355,53

Fonte: Dados da pesquisa.

Tabela 6 - Resultados de analise térmica diferencial para M. urundeuva, na razdo de
aquecimento de 10°C, com suas respectivas energias

Amostra Razéo de Energia Pico Temperatura EnergiaPico Temperatura
Ag. Endotérmico °C Exotérmico °C
(°C.min?%) kJ.g
AUCO02 5000 10rt -2.30 60,92 14.85kJ/g 330,51
AUCO02 10000 10rt -2.09 60,39 278.36 J/g 346,09
AUFO03 10000 10rt -1.21 73,73 1.03kJ/g 321,00°C
AUFO04 10000 10rt -1.17 58,46 3.44 kJlg 328,44°C
AUCO01_60 10rt -1.82 58,90 1.32 kJ/g 290,00
AUCO01_120 10rt -2.47 60,58 1.17kJ/g 351,33
AUCO01_180 10rt -946.29 J/g 58,49 2.70kJ/g 355,19
AUCO01_240 10rt -991.78 J/g 60,54 3.80kJ/g 343,62°C
AUCO01_480 10rt -965.84 J/g 59,15 2.72kJlg 344,85°C

Fonte: Dados da Pesquisa.

Tabela 7 - Resultados de andlise térmica diferencial para Z. joazeiro, na razéo de aquecimento
de 10°C, com suas respectivas energias

Amostra Razéo de Energia Pico Temperatura EnergiaPico Temperatura
Ag. (°C.min?) Endotérmico °C Exotérmico °C
kJ.g/d.g
JUA1 10rt -1.10Kj/g 65,30 4.35Kj/g 335,29
JUA2 10rt -467.42J/g 62,58 1.28kJ/g 346,19
JUA3 10rt -769.06J/g 64,71 1.09kJ/g 346,36
JUA4 10rt -719.06J/g 63,27 1.23kJ/g 330,20
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JUAS 10rt -866.53J/g 63,64 1.76kJ/g 334,47

V5-| 10rt -933.27 J/g 65,97 1.51 kJ/g 335,58
V5-1I 10rt -884.45 J/g 59,72 1.71 kJ/g 357,93
V5-II 10rt -994.62 63,76 4.58 kd/g 335,22

Fonte: Dados da pesquisa.

Os resultados das tabelas 05, 06 e 07 expbéem os dados relacionados as
analises por Analise Térmica Diferencial (DTA), que mensura a diferenca de energia
entre um material de interesse e uma amostra referencial, expressando essa diferenca
em termos de energia (CORREIA, et al., 2014). Para as trés drogas vegetais
medicinais, cada amostra recebida foi caracterizada utilizando-se a razdo de
aguecimento de 10°C/min, das quais obtiveram-se os valores de energia liberada ou
absorvida em J/g (Joules por grama) e/ou kJ/g (Quilojoules/grama) e suas respectivas
temperaturas em °C (graus célsius) a partir da analise dos picos exotérmicos ou
endotérmicos. Em todas as amostras, foi observado um pico inicial endotérmico que
corresponde possivelmente ao processo de gelatinizacdo, com energia absorvida por
incorporacado de agua, gerando ganho de energia. Em todas as drogas vegetais 0
intervalo de temperatura nesses picos se deu entre 45 e 75°C. Ademais, foi
determinado pico energético gerado de transi¢do de fase, isto é, exotérmico, e suas
respectiva temperatura, relacionado a liberacdo de energia para cada droga. Tal pico
corresponde ao inicio do processo de decomposicdo das amostras, quando

correlacionado com a termogravimetria.

Para S. obtusifolium (tabela 5), foram observados predominantemente 3
eventos térmicos, com excecao de Q1 (4 eventos). O primeiro correspondente ao pico
endotérmico caracteristico, e o segundo e o terceiro a picos exotérmicos. Todos os
eventos apresentaram variabilidade nos niveis de energia e temperatura encontrados.
Nos endotérmicos, observou-se um aumento dos niveis de energia absorvida, com
manutencdo da temperatura em niveis proXimos, enquanto para 0s picos exotérmicos,
a relacdo observada foi inversa, em que se notou uma tendéncia, de diminuigdo da
energia liberada no grupo 01, entre Q1 e Q3, bem como da temperatura de ocorréncia
dessas reacfes, o que nao foi verificada nas demais amostras, e no grupo 02. A

temperatura dos picos se manteve variavel, mas dentro da faixa de 325-356°C.
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Para M. urundeuva (grupo 1, tabela 6) foram observados majoritariamente 3
eventos térmicos, e 04 eventos para AUC02 10.000; AUF03 10.000 e AUCO1 60. Para
as amostras de caule foi observada uma diferenca significativa nas energias dos picos
exotérmicos entre AUC02 5000 e AUCO02 10000. As folhas de aroeira AUF04
mostraram uma maior energia quando comparadas a AUF03. Em relacdo ao grupo
02, de aroeira, observou-se uma diminuicdo da energia liberada entre AUCO1 60 e
120, e aumento entre AUCO1 180 e 240.0s valores de energia para as demais
amostras mantiveram-se variaveis mantendo-se em faixas de temperatura

semelhantes, o que justifica a grande variedade amostral.

Com relacdo a Z. joazeiro, (grupo 1, tabela 07) foram observados quatro
eventos térmicos para todas as amostras de ambos os grupos. Para o0s picos
exotérmicos, foi observado um aumento da energia entre JUA3 e JUAS, e, para as
demais amostras ndo houve um padrao de aumento ou diminui¢cao de energia, e sem
alteracdes significativas na temperatura. As amostras de JUA que apresentaram
energias liberadas nos picos exotérmicos mais significativas foram JUAL1(grupo 01) e
V5-1 (grupo 02). Para todas as drogas vegetais analisadas, em todas as suas
amostras, 0s picos exotérmicos gerados situam-se na faixa de 320-380°C, e os

endotérmicos, entre 45 e 75°C.

Os resultados expostos nas tabelas 05, 06 e 07 torna factivel, que na
caracterizagdo de drogas vegetais medicinais por esta técnica analitica é possivel
fazer distincfes intra e inter droga. Isso € possivel quando da avaliacdo das energias
provenientes dos picos gerados, 0s quais percebe-se que para a quixabeira hd uma
tendéncia de diminuicdo dos niveis de energia liberada de forma genérica, mas de
forma especifica de Q1 a Q3 ha uma exigéncia menor de energia. Esse padrdo pode
estar associado a influéncia do processamento da amostra nos tempos relatados
(tabela 1) e, também, devido a presenca de Nanoparticulas (ver se¢cao 7.5). Para Q4,

Q5 e o grupo 02 (Q5*; Q10* e Q15*) n&o houve mudancas significativas.

Tratando-se da Aroeira, houve uma diminuicdo dos niveis de energia entre
caules (grupo 01) e um aumento entre as folhas, e no grupo 02, uma diminui¢do entre
AUCO01 60 e 120. Ja para o Jud, as energias dos picos exotérmicos tenderam a um

aumento entre JUA3 e JUA5. Com base nos resultados observados, é possivel fazer
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uma clara distincdo entre drogas vegetais medicinais de espécies diferentes, e entre

variagdes populacionais de uma mesma droga vegetal por DTA.

Os resultados encontrados para as analises por DTA de M. urundeuva, de suas
folhas e caules, por diferentes processos de turbélise apresentaram entre 03 e 04
eventos térmicos. Lima (2018), caracterizou sementes de Aroeira em seu estudo por
DTA em diferentes estadgios de maturagdo a 10°C.min?, encontrando 02 eventos
exotérmicos, sendo o segundo atribuido a maior perda de massa, e a degradacao de
compostos volateis e aromaticos, quando em correlacdo com a termogravimetria (TG).
Tais resultados se assemelham com os do presente estudo, para as faixas de
temperatura (proximo a 330°C), entretanto diferenciam-se nos niveis de energia
encontrados no primeiro evento, que foram menores, isso pode ser devido a matriz da
planta ser distinta, no caso, a semente, embora a espécie seja a mesma, 0 que permite
sugestivamente a esta técnica analitica a fazer a diferenciacao de diferentes partes
da mesma espécie vegetal.

Leite (2017) também caracterizou extratos secos de folhas de aroeira obtidos
por Spray Dryer em TG/DTA, na razdo de 10°C/min, em atmosfera de nitrogénio, com
0 primeiro evento apresentando curva de natureza endotérmica, cuja energia
observada nesse pico foi de 262,36 J/g a 69°C. O segundo pico, exotérmico,
apresentou uma liberacdo de energia de 568,5J/g entre 193,5 e 267°C, atribuida a
degradacéo de carboidratos e compostos organicos. Os resultados encontrados neste
estudo foram distintos em relacdo aos valores encontrados nos picos exotérmicos,
pois as energias e as temperaturas aqui foram mais elevadas, (com semelhanca
somente a AUCO1 120), e semelhante apenas em relagcdo a temperatura do pico
endotérmico (69°C), correspondente a primeira etapa de transicdo de fase. Essas
diferencas podem ser justificadas pela natureza da amostra, tecnologia empregada e

condicfes de padronizacgéo.

Gomes (2018), caracterizou diferentes espécimes de S. obtusifolium obtidos
em diferentes tamanhos de particulas de diferentes localidades. Assim como neste
estudo, foram analisadas as partes aéreas, e os resultados encontrados na razdo de
10°C/min foram de 02 e 03 picos exotérmicos na faixa de 330°C, atribuidos a
degradacdo de variados constituintes quimicos presentes nessas amostras. Os

resultados encontrados também expressaram predominantemente 03 eventos
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exotérmicos e as temperaturas proximas as relatadas. O estudo de Gomes também
relatou que a grande variabilidade dos niveis de energia € concernente com 0sS
diferentes tamanhos de particula obtidos, a atmosfera utilizada, a complexidade da
matriz, e que é possivel a diferenciacdo de drogas vegetais de diferentes espécies
com base na temperatura e nos valores de entalpia. O estudo destacou que
temperaturas entre 450 e 490°C podem diferenciar drogas vegetais com base nos
valores de entalpia, que variam com o tamanho da particula. Correia (2015) também
delineou curvas DTA com trés eventos endotérmicos para a Quixabeira, destacando
uma tendéncia de aumento do segundo evento conforme é menor o tamanho da
particula, bem como diferencas expressivas entre energias de diferentes

granulometrias.

Em um estudo de caracterizacdo termoanalitica de extratos nebulizados de Z.
joazeiro, obtidos por Spray Dryer por TG/DTA, na razéo de aquecimento de 10°C/min,
Guimardes (2018), elucidou 02 picos exotérmicos, sendo o segundo, aquele que
apresentou maior entalpia, em temperaturas variando entre 330°C-462°C. Os
resultados encontrados aproximam-se dos da tabela 04, sendo a distingdo encontrada
na quantidade de eventos exotérmicos, que no caso deste estudo apresentou trés.
Além disso, as energias dos picos apresentaram grande variabilidade, o que pode ser
atribuida a grande quantidade de particulas de menores tamanhos, que se tornam
instaveis em decorréncia de seu centro de superficie mais acessivel (CORREIA,
2016). O estudo de Guimardes, destaca também que ndo houve diminuicdo
significativa nos valores de energia de ativacdo conforme ocorre diminuicdo do
tamanho de particula, reforcando a variabilidade encontrada nos resultados da tabela
7.

5.3 Avaliacdo Morfolégica por Morphologi G3-SE

Apos a analise morfoldgica de todas as drogas vegetais através do Morphology
G3SE (Malvern, Reino Unido), que se fundamenta na obtencdo de imagens de alta
resolucao bidimensionais de particulas tridimensionais (Figuras 04, 05 e 06), foram
obtidos os seguintes resultados, conforme demonstra a tabela 08, em termos de

namero de particulas na dispersdo seca de 3 mg (19 mms3) em cada amostra:
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Figura 4 - Morfologias de Aroeira (AUCO1_5) e seus respectivos diametros
equivalentes ao circulo (CE diameter)
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Fonte: dados da pesquisa.

Figura 5 - Morfologias de Quixabeira (Q5*) e seus respectivos diametros equivalentes ao
circulo (CE diameter)
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Figura 6 - Morfologias de Juazeiro (V5-111) e seus respectivos diametros equivalentes ao

circulo (CE diameter)
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Fonte: dados da pesquisa.

Tabela 8 - n° total de particulas por amostra nas drogas vegetais analisadas

GRUPO 01 AUCO02_ AUCO02 AUFO03 AUF04 -
(AROEIRA) 5000 10000 10000 10000
Ne° de 99.136 139.426 64.138 111.343 -
particulas
GRUPO 02 AUCO01_ AUCO01_ AUCO01_ AUCO01_ AUCO01_
(AROEIRA) 1 2 3 4 5
Ne° de 39.019 45.569 49.250 45.934 50.026
particulas
GRUPO 01 Q1 Q2 Q3 Q4 Q5
(QUIXABEIRA
)
Ne° de 340.020 380.541 244.843 145.494 175.623
particulas
GRUPO 02 Q5* Q10* Q15* - -
(QUIXABEIRA

)
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Cont. Tabela 08

N° de 442.057 462.026 590.868 -
particulas
GRUPO 03 QNR - - -
(QUIXABEIRA
)
N° de 426.040 - - -
particulas
GRUPO 01 JUAL JUA2 JUA3 JUA4 JUAS
(JUAZEIRO)
N° de 538.795 469.293 224.874 450.736 471.340
particulas
GRUPO 02 V5-| V5-II V5-llI - -
(JUAZEIRO)
N° de 439.870 305.877 188.818 -
particulas

Fonte: Dados da Pesquisa.

A contagem do numero de particulas presentes na disperséo foi realizada para
um raio de 5 mm?2 cuja area correspondente € 78,54 mmz2Para maior
representatividade foram distribuidos trés circulos desse raio, cujo valor médio foi
calculado pelo software Morphologi 8.20. Apds a obtencéo dos resultados, os valores
obtidos foram extrapolados para area total de dispersao (5.541,769 mm?2) para obter

o valor real do niumero de particulas.

Com base nos resultados apresentados na tabela 08, € possivel inferir que os
pés de Myracrodruon urundeuva Allemdo apresentaram variagdo em termos de
namero total de particulas, para uma massa de 3 mg entre si, nas amostras de caule
(AUC) e folhas (AUF) e para o grupo 02 (AUCO01). A droga oriunda do caule, AUC02
10.000, submetido a intumescéncia com &gua, apresentou 0 maior numero de
particulas (139.426), do que os pos provenientes das folhas nas mesmas condicdes
(64.138 e 11.343, respectivamente), o que pdde ser confirmado a partir da analise da
area total de dispersao (tabela 09). Ja com relacdo as obtidas por turbdlise com
veiculacdo hidroalcéolica em diferentes tempos, o nimero de particulas manteve um
padrdo similar para AUC01 480 e 180 e 240 e 120, com 0s maiores numeros de
particulas, respectivamente (50.026; 49.250; e 45.934; 45.569), enquanto AUC01_60
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apresentou um menor numero de particulas (39.019). O grupo 01 de Aroeira

apresentou uma menor quantidade de particulas quando comparadas ao grupo 02.

Para a droga vegetal S. obtusifolium, de todos os pés analisados, o primeiro
grupo (Q1 a Q5) apresentou Q2 como a que obteve o maior numero de
microparticulas, ja do segundo grupo (Q5*; Q10* e Q15*), Q15* apresentou 0 maior
teor de particulas entre os trés. O terceiro grupo, QNR teve também consideravel
namero de microparticulas. Diante disso, € notoério destacar que o segundo grupo de
guixabeira apresentou mais particulas do que os demais. As informacdes recebidas
para a andlise revelaram que existem diferencas no modo de obtencéo entre os trés
grupos, sendo assim, para uma mesma espécie de droga vegetal, uma grande

variacdo de perfis de microparticulas.

Em relacdo ao Z. joazeiro, também recebido em dois grupos, o primeiro (J1 a
J5), teve 0 J1 como 0 mais rico em microparticulas, ao passo que do segundo grupo
(V5-1 a lll), V5-1 apresentou o maior numero de particulas.

E valido destacar que houve uma variagéo quanto ao nimero de particulas em
relacdo aos pos obtidos de diferentes partes da planta, no caso da Aroeira (folha e
caule), e para uma mesma parte da planta (para Aroeira, Quixabeira e Juazeiro)
submetida a diferentes tempos na tecnologia de obtencdo empregada (AUCO01_60 a
480; Q1 a Q5; Q5% Q10* e Q15*; QONR; JUA1 a JUAS e V5-1 a V5-III. Tais
variabilidades podem ser atribuidas a diversos fatores como a natureza da espécie
vegetal, parte da planta, e a tecnologia de diminuicdo de tamanho de particulas.

Foram realizadas, para fins demonstrativos, para cada droga vegetal e suas
populacdes, analises correspondentes a area total de disperséo (raio de 42mm?2) a fim
de demonstrar as variabilidades quanto aos teores de microparticulas encontradas,
conforme a tabela 09:

Tabela 9 - Comparacéo entre as diferentes drogas vegetais medicinais obtidas por diferentes

tecnologias (mudangas nos parametros de moagem) e contabilizadas em termos de nimero de
particulas pelo Morphologi G3

Planta Tecnologia/ DV Area de contagem NP
origem
M. urundeuva Caule AUCO02 42 mmz2 50.431
M. urundeuva Folha AUF04 42 mm?2 40.220
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Cont. Tabela 09

S. obtusifolium Tec. 01 Q2 42 mmz? 51.636
S. obtusifolium Tec. 02 QONR 42 mmz? 71.988
Z. Joazeiro Tec. 01 J1 42 mm? 84.924

Fonte: Dados da pesquisa.

A tabela 09 explicita as medicbes realizadas na area maxima da dispersao
circular do Morphologi G3SE. As amostras foram selecionadas por natureza, no caso
da Aroeira (folha e caule) e por mudancas nos parametros de obtencdo, como € o
caso da Quixabeira e do Juazeiro. Esses dados objetivaram diferenciar tais variaveis,
bem como demonstrar o potencial do equipamento na determinacdo do namero de
particulas, considerando os potenciais interferentes, o que torna, a analise no raio de

42mmz2, menos preciso.

A contagem do numero de particulas foi realizada a partir de uma disperséo
seca por pressao, pelo sistema de dispersao integrada (SDU) do equipamento, em
gue a droga vegetal foi uniformemente distribuida sobre uma placa de vidro, e o
material disperso apresentou-se no formato circular com um raio de 42 mmz2. Embora
a literatura confirme que a analise por Morphologi G3 seja precisa e reprodutivel, e
gue podem ser contabilizadas mais de 500.000 particulas em uma Unica analise, ap0s
investigacdes metodoldgicas, nesse estudo, foi possivel constatar que a contagem de
namero de particulas mais reprodutivel se da pela contagem em raio de 5 mm2. Essa
conclusao foi possivel a partir de calculos realizados estudando-se a configuracéo do
procedimento operacional padrdo do equipamento, e a partir disso, foi possivel
desenvolver a seguinte formula:

NpReal = (NpA/AcA)x AcT

Em que: NpReal refere-se ao nimero de particulas realmente contabilizadas
pelo equipamento, excluindo-se os interferentes; NpA é o numero de particulas
encontrado na medi¢cao para 5mmz2; AcA é a area do circulo em mm?2, da medicao em
questdo, e AcT E a éarea do circulo total da disperséo realizada pelo equipamento.
Diante disso, a medicao realizada em um circulo de 5 mm2 apresenta um valor real
maior de particulas do que em raios maiores, refletindo maior precisao das medi¢des
realizadas. Os resultados da tabela 03 foram obtidos calculando-se os valores reais

de namero de particulas (NP) através dessa formula.
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A contagem do numero de particulas de uma amostra por Morphologi G3,
sendo realizada por um procedimento operacional a partir do menor raio analisavel (5
mm?2), ndo € s6 mais reprodutivel, mas também permite analises mais céleres e menos
dispendiosas, principalmente dada a importancia dessa técnica analitica para
avaliacdo da qualidade de drogas vegetais medicinais. Ademais, € importante
ressaltar que ndo € recomendavel fazer andlises muito longas, pois as condi¢cdes
ambientais (temperatura, umidade, ventilacdo etc.) podem interferir na precisao das
medi¢cdes (MALVERN, 2013).

Estudos anteriores tém demonstrado a importancia do uso da tecnologia
baseada em imagens para caracterizar propriedades importantes dos compostos. O
estudo de Gamble e seus colaboradores (2014), embora focado em formulagbes
farmacéuticas convencionais, ressalta que as informacdes obtidas a partir do uso
dessas tecnologias sdo muito Uteis na compreensdo dos processos de secagem,
propriedades dos pos e comportamento durante 0 manuseio desses materiais. No
referido estudo, foi relatado que o Morphologi G3 pode auxiliar a determinacdo da
propensdo a friabilidade e a extens&o do atrito quando associado a outras técnicas,
atributos que podem ser utilizados na caracterizacao de drogas vegetais medicinais.

Diante da necessidade da obtencao de condi¢cdes padronizadas para compor
uma escala industrial sustentavel, da coleta a producao, e que atenda a legislacéo
especifica, a utilizacdo de novos métodos tecnoldgicos como este se mostra bastante
promissora, com o adendo de que os estudos dessa natureza s&o escassos.

Os resultados evidenciados na tabela 8 confirmam que a caracterizagéo via
Morphologi G3 se mostra como uma técnica eficaz e inovadora quando se trata de
drogas vegetais medicinais, tendo em vista a sua capacidade de correlagdo com 0s
processos tecnoldgicos precedentes ou concomitantes, e a possibilidade de
aperfeicoamento desses, a partir das informacdes obtidas.

Além da determinacdo do numero de particulas presentes na dispersdo dos
pés das diferentes espécies de drogas vegetais medicinais submetidas a diferentes
parametros de obtencao, foi mensurada, pelo Morphologi G3-SE, a faixa de tamanho
médio para suas diferentes populacdes, com as respectivas quantidades de particulas
em porcentagem, bem como o volume ocupado por tais particulas, também em

percentual, conforme especifica as Figuras 07 a 31:
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Figura 7 - Numero de particulas por faixa de tamanho (Esg.) e volume de particulas por faixa
de tamanho (Dir.): <6,25um; 6,25-12,5 um;12,5-25 pm;25-50 pum;50-100 pum;100-150 pm e
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Fonte: Dados da pesquisa.

Figura 8 - NUmero de particulas por faixa de tamanho (Esq.) e volume de particulas por faixa
de tamanho (Dir.): <6,25um; 6,25-12,5 um;12,5-25 pum;25-50 um;50-100 pm;100-150 pum e

>150 um de caules de Aroeira (AUCO02 10.000)
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Fonte: Dados da pesquisa.
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Figura 9 - Numero de particulas por faixa de tamanho (Esq.) e volume de particulas por faixa
de tamanho (Dir.): <6,25um; 6,25-12,5 um;12,5-25 pum;25-50 um;50-100 pum;100-150 pum e
>150 pm de folhas de Aroeira (AUF03 10.000)
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Fonte: Dados da pesquisa

Figura 10 - NUmero de particulas por faixa de tamanho (Esq.) e volume de particulas por faixa
de tamanho (Dir.): <6,25um; 6,25-12,5 um;12,5-25 pum;25-50 um;50-100 um;100-150 pum e
>150 pm de folhas de Aroeira (AUF04 10.000)
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Fonte: Dados da pesquisa.
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Figura 11 - Numero de particulas por faixa de tamanho (Esg.) e volume de particulas por faixa
de tamanho (Dir.): <6,25um; 6,25-12,5 um;12,5-25 pm;25-50 um;50-100 um;100-150 pm e
>150 pum de Caules de Aroeira (AUCO01 10.000/ 60minutos)
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Figura 12 - Numero de particulas por faixa de tamanho (Esg.) e volume de particulas por faixa
de tamanho (Dir.): <6,25um; 6,25-12,5 um;12,5-25 um;25-50 pum;50-100 um;100-150 pum e

>150 pum de Caules de Aroeira (AUCO01 10.000/ 120minutos)
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Fonte

: Dados da pesquisa.
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Figura 13 - Numero de particulas por faixa de tamanho (Esg.) e volume de particulas por faixa
de tamanho (Dir.): <6,25um; 6,25-12,5 um;12,5-25 pm;25-50 um;50-100 um;100-150 pm e
>150 pum de Caules de Aroeira (AUCO01 10.000/ 180minutos)
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Fonte: Dados da pesquisa.

Figura 14 - Numero de particulas por faixa de tamanho (Esg.) e volume de particulas por faixa
de tamanho (Dir.): <6,25um; 6,25-12,5 um;12,5-25 pm;25-50 um;50-100 pum;100-150 pum e
>150 um de Caules de Aroeira (AUCO01 10.000/ 240minutos)
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Fonte: Dados da pesquisa.
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Figura 15 - Numero de particulas por faixa de tamanho (Esg.) e volume de particulas por faixa
de tamanho (Dir.): <6,25um; 6,25-12,5 um;12,5-25 pm;25-50 um;50-100 um;100-150 pm e
>150 pum de Caules de Aroeira (AUCO01 10.000/ 480minutos)
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Fonte: Dados da pesquisa.

Figura 16 - Numero de particulas por faixa de tamanho (ESQ.) e volume de particulas por
faixa de tamanho (DIR.): <6,25um; 6,25-12,5 um;12,5-25 pm;25-50 um;50-100 pm;100-150
pum e >150 pum partes aéreas de Juazeiro (JUAL1 _L1)
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Fonte: Dados da pesquisa.
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Figura 17 - Namero de particulas por faixa de tamanho (ESQ.) e volume de particulas por
faixa de tamanho (DIR.): <6,25um; 6,25-12,5 pum;12,5-25 pm;25-50 um;50-100 pm;100-150
pum e >150 um partes aéreas de Juazeiro (JUA2_L1)
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Fonte: Dados da pesquisa.

Figura 18 - Numero de particulas por faixa de tamanho (ESQ.) e volume de particulas por
faixa de tamanho (DIR.): <6,25um; 6,25-12,5 um;12,5-25 pm;25-50 um;50-100 pm;100-150
pum e >150 pm partes aéreas de Juazeiro (JUA3 _L1)
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Fonte: Dados da pesquisa.
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Figura 19 - Numero de particulas por faixa de tamanho (ESQ.) e volume de particulas por
faixa de tamanho (DIR.): <6,25um; 6,25-12,5 pum;12,5-25 pm;25-50 um;50-100 pm;100-150

pum e >150 pm partes aéreas de Juazeiro (JUA4 L1)
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Fonte: Dados da pesquisa.

Figura 20 - Numero de particulas por faixa de tamanho (ESQ.) e volume de particulas por
faixa de tamanho (DIR.): <6,25um; 6,25-12,5 um;12,5-25 um;25-50 um;50-100 um;100-150
pum e >150 um partes aéreas de Juazeiro (JUA5 L1)
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Fonte: Dados da pesquisa.
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Figura 21 - Numero de particulas por faixa de tamanho (ESQ.) e volume de particulas por
faixa de tamanho (DIR.): <6,25um; 6,25-12,5 pum;12,5-25 pm;25-50 um;50-100 pm;100-150
pum e >150 pm partes aéreas de Juazeiro (V5-1_L2)
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Fonte: Dados da pesquisa.

Figura 22 - Numero de particulas por faixa de tamanho (ESQ.) e volume de particulas por
faixa de tamanho (DIR.): <6,25um; 6,25-12,5 um;12,5-25 um;25-50 um;50-100 um;100-150
pum e >150 pm partes aéreas de Juazeiro (V5-11_L2)
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Fonte: Dados da pesquisa.
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Figura 23 - Numero de particulas por faixa de tamanho (ESQ.) e volume de particulas por
faixa de tamanho (DIR.): <6,25um; 6,25-12,5 pum;12,5-25 pm;25-50 um;50-100 pm;100-150
pum e >150 um partes aéreas de Juazeiro (V5-111_L2)
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Fonte: Dados da pesquisa.

Figura 24 - Numero de particulas por faixa de tamanho (ESQ.) e volume de particulas por
faixa de tamanho (DIR.): <6,25um; 6,25-12,5 um;12,5-25 um;25-50 um;50-100 um;100-150
pUm e >150 pum partes aéreas de Quixabeira (Q2_L1)
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Fonte: Dados da pesquisa.
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Figura 25 - Numero de particulas por faixa de tamanho (ESQ.) e volume de particulas por
faixa de tamanho (DIR.): <6,25um; 6,25-12,5 pum;12,5-25 pm;25-50 um;50-100 pm;100-150
pum e >150 pm partes aéreas de Quixabeira (Q3_L1)
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Fonte: Dados da pesquisa.

Figura 26 - NUmero de particulas por faixa de tamanho (ESQ.) e volume de particulas por
faixa de tamanho (DIR.): <6,25um; 6,25-12,5 um;12,5-25 pm;25-50 um;50-100 pm;100-150
pum e >150 pm partes aéreas de Quixabeira (Q4_L1)
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Fonte: Dados da pesquisa.
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Figura 27 - Namero de particulas por faixa de tamanho (ESQ.) e volume de particulas por
faixa de tamanho (DIR.): <6,25um; 6,25-12,5 pum;12,5-25 pm;25-50 um;50-100 pm;100-150
pum e >150 pm partes aéreas de Quixabeira (Q5_L1)
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Fonte: Dados da pesquisa.

Figura 28 - Numero de particulas por faixa de tamanho (ESQ.) e volume de particulas por
faixa de tamanho (DIR.): <6,25um; 6,25-12,5 um;12,5-25 um;25-50 um;50-100 um;100-150
um e >150 um partes aéreas de Quixabeira (Q5*_L2)
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Fonte: Dados da pesquisa.
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Figura 29 - Numero de particulas por faixa de tamanho (ESQ.) e volume de particulas por
faixa de tamanho (DIR.): <6,25um; 6,25-12,5 pum;12,5-25 pm;25-50 um;50-100 pm;100-150
pum e >150 pm partes aéreas de Quixabeira (Q10*_L2)
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Fonte: Dados da pesquisa.

Figura 30 - Numero de particulas por faixa de tamanho (ESQ.) e volume de particulas por
faixa de tamanho (DIR.): <6,25um; 6,25-12,5 um;12,5-25 pm;25-50 um;50-100 pm;100-150
pum e >150 pm partes aéreas de Quixabeira (Q15* _L2)
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Fonte: Dados da pesquisa.
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Figura 31 - Numero de particulas por faixa de tamanho (ESQ.) e volume de particulas por
faixa de tamanho (DIR.): <6,25um; 6,25-12,5 pum;12,5-25 pm;25-50 um;50-100 pm;100-150
pum e >150 um partes aéreas de Quixabeira (QNR1_L3)
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Fonte: Dados da pesquisa.

As informacgdes das figuras revelam o niumero de particulas em percentual por
faixa de tamanho, bem como o volume percentual ocupado por tais particulas de
maneira analoga, para todas as drogas vegetais estudadas. Foi constatado que as

microparticulas presentes nas amostras de Myracrodruon urundeuva Alleméo,
concentraram-se em sua maior parte na faixa que corresponde a particulas < 6,25um.

Para AUCO02 5000, as porcentagens de cada faixa de tamanho foram: < 6,25
um (28,19%), 6,25-12,5 um (19,29%), 12,5-25 um (17,72%), 25-50 um (12,95%), 50-
100 pum (13,63%), 100-150 um (5,69%) e > 150 um (2,49%). Em termos de volume,
as faixas apresentaram: < 6,25 um (0,003%), 6,25-12,5 um (0,04%), 12,5-25 um
(0,26%), 25-50 pm (1,61%), 50-100 pum (13,5%), 100-150 pm (24,93%) e > 150 pm
(59,65%).

Para AUCO02 10.000, as porcentagens foram: < 6,25 pum (24,85%), 6,25-12,5
pum (20,8%), 12,5-25 pum (22,62%), 25-50 pm (15,79%), 50-100 um (11,69%), 100-150
um (3,23%) e > 150 pum (1,01%). Os volumes nas faixas foram: < 6,25 pum (0,0075%),
6,25-12,5 um (0,092%), 12,5-25 um (0,77%), 25-50 um (3,98%), 50-100 pm (22,56%),
100-150 pm (32,36%) e > 150 um (40,22%).

No caso de AUFO03 10.000, as porcentagens por faixa foram: < 6,25 um
(34,43%), 6,25-12,5 pm (22%), 12,5-25 pm (25,3%), 25-50 pm (12,32%), 50-100 pm
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(4,07%), 100-150 pm (1,21%) e > 150 pm (0,66%). Os volumes foram: < 6,25 pm
(0,02%), 6,25-12,5 pum (0,22%), 12,5-25 pm (1,67%), 25-50 pum (6,64%), 50-100 pm
(19,88%), 100-150 um (24,74%) e > 150 um (46,82%).

Para AUF04 10.000, as porcentagens de tamanho foram: < 6,25 uym (32,89%),
6,25-12,5 um (24,27%), 12,5-25 pym (23,57%), 25-50 pm (10,84%), 50-100 pm
(5,64%), 100-150 pum (1,52%) e > 150 um (1,26%). Os volumes correspondentes
foram: < 6,25 um (0,008%), 6,25-12,5 um (0,09%), 12,5-25 pm (0,62%), 25-50 pm
(2,03%), 50-100 pm (9,19%), 100-150 pum (10,35%) e > 150 um (77,69%).

Quanto ao grupo 02 de Aroeira, os perfis das amostras foram os seguintes:

Para AUCO1 60, as faixas de tamanho foram: < 6,25 um (51,18%), 6,25-12,5
pum (22,06%), 12,5-25 um (16,27%), 25-50 um (7,23%), 50-100 pm (2,72%), 100-150
um (0,18%) e > 150 um (0,36%). Os volumes foram: < 6,25 um (0,06%), 6,25-12,5 um
(0,47%), 12,5-25 pum (2,36%), 25-50 pm (7,69%), 50-100 um (28,86%), 100-150 pum
(6,54%) e > 150 um (54%).

Para AUCO1 120, as faixas de tamanho foram: < 6,25 um (47,42%), 6,25-12,5
um (24,39%), 12,5-25 pum (15,91%), 25-50 um (9,24%), 50-100 pm (2,27%), 100-150
pum (0,45%) e > 150 pm (0,30%). Os volumes foram: < 6,25 pum (0,02%), 6,25-12,5 um
(0,18%), 12,5-25 pm (0,79%), 25-50 pum (3,94%), 50-100 um (8,02%), 100-150 pm
(7,57%) e > 150 um (79,46%).

Para AUCO1 180, as faixas de tamanho foram: < 6,25 um (54,3%), 6,25-12,5
pum (17,19%), 12,5-25 um (15,62%), 25-50 pum (9,45%), 50-100 um (2,43%), 100-150
pum (0,42%) e > 150 pm (0,57%). Os volumes foram: < 6,25 pum (0,03%), 6,25-12,5 um
(0,28%), 12,5-25 pm (1,78%), 25-50 pum (8,19%), 50-100 um (16,5%), 100-150 pm
(10,28%) e > 150 um (62,92%).

Para AUCO1 240, as faixas foram: < 6,25 pum (53,3%), 6,25-12,5 pm (22,12%),
12,5-25 pum (15,36%), 25-50 um (5,83%), 50-100 um (2,61%), 100-150 um (0,61%) e
> 150 um (0,15%). Os volumes foram: < 6,25 um (0,012%), 6,25-12,5 um (0,09%),
12,5-25 pm (0,54%), 25-50 um (1,53%), 50-100 pm (3,82%), 100-150 um (4,71%) e >
150 pm (89,27%).

Finalmente, para AUCO01 480, as faixas de tamanho foram: < 6,25 pum (45,98%),

6,25-12,5 um (18,05%), 12,5-25 pm (14,81%), 25-50 pm (11,28%), 50-100 pm
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(6,62%), 100-150 pm (1,97%) e > 150 um (1,26%). Os volumes correspondentes
foram: < 6,25 pym (0,01%), 6,25-12,5 pm (0,09%), 12,5-25 um (0,63%), 25-50 pm
(3,73%), 50-100 pm (17,33%), 100-150 pm (26,91%) e > 150 pum (51,28%).

Para a espécie Z. joazeiro, foram obtidos dados sobre o nimero de particulas
por faixa de tamanho no grupo 01. Na amostra JUAL, as faixas foram distribuidas da
seguinte maneira: 40,92% de particulas tinham tamanho < 6,25 um, 21,23% entre 6,25
e 12,5 um, 18,79% entre 12,5 e 25 um, 11,37% entre 25 e 50 um, 6,01% entre 50 e
100 pm, 1,27% entre 100 e 150 pm e 0,40% > 150 um.

Os volumes correspondentes foram: 0,02% < 6,25 um, 0,22% entre 6,25 e 12,5 um,
1,49% entre 12,5 e 25 pm, 7,02% entre 25 e 50 um, 26,56% entre 50 e 100 pm,
27,82% entre 100 e 150 um e 36,84% > 150 pum.

Na amostra JUA2, a distribuigcao foi de 35,71% < 6,25 um, 18,81% entre 6,25 e
12,5 um, 20,88% entre 12,5 e 25 um, 15,64% entre 25 e 50 um, 7,09% entre 50 e 100
pum, 1,30% entre 100 e 150 pm e 0,55% > 150 um, com volumes de 0,01% < 6,25 um,
0,16% entre 6,25 e 12,5 um, 1,41% entre 12,5 e 25 pm, 8,15% entre 25 e 50 um,
27,51% entre 50 e 100 pm, 24,68% entre 100 e 150 pm e 30,84% > 150 pm.

A amostra JUA3 apresentou 25,51% < 6,25 um, 20,43% entre 6,25 e 12,5 um,
19,67% entre 12,5 e 25 um, 17,07% entre 25 e 50 um, 12,77% entre 50 e 100 pm,
3,35% entre 100 e 150 um e 1,92% > 150 um, com volumes de 0,007% < 6,25 um,
0,07% entre 6,25 e 12,5 pm, 0,56% entre 12,5 e 25 pm, 4,00% entre 25 e 50 um,
22,35% entre 50 e 100 pum, 29,45% entre 100 e 150 pm e 43,50% > 150 pm.

Na amostra JUA4, as porcentagens foram 39,18% < 6,25 um, 19,68% entre
6,25 e 12,5 um, 18,35% entre 12,5 e 25 pm, 12,88% entre 25 e 50 um, 6,62% entre
50 e 100 pm, 2,39% entre 100 e 150 um e 0,89% > 150 um, com volumes de 0,01%
< 6,25 um, 0,10% entre 6,25 e 12,5 um, 0,80% entre 12,5 e 25 um, 4,33% entre 25 e
50 um, 18,39% entre 50 e 100 um, 29,67% entre 100 e 150 pm e 46,67% > 150 pm.

Por fim, a amostra JUA5 mostrou 38,91% < 6,25 um, 22,26% entre 6,25 e 12,5
pm, 20,54% entre 12,5 e 25 um, 12,02% entre 25 e 50 um, 4,88% entre 50 e 100 pm,
0,86% entre 100 e 150 um e 0,52% > 150 pm, com volumes de 0,02% < 6,25 pum,
0,24% entre 6,25 e 12,5 pm, 1,71% entre 12,5 e 25 pm, 7,46% entre 25 e 50 pm,
25,43% entre 50 e 100 um, 20,72% entre 100 e 150 pm e 44,40% > 150 pm.
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No grupo 02 do Juazeiro, os perfis de microparticulas em namero e volume
foram: para a amostra V5-I, 38,11% < 6,25 um, 20,02% entre 6,25 e 12,5 um, 20,44%
entre 12,5 e 25 pm, 13,88% entre 25 e 50 pm, 5,59% entre 50 e 100 pum, 1,42% entre
100 e 150 pm e 0,52% > 150 pum, com volumes de 0,022% < 6,25 um, 0,18% entre
6,25e 12,5 um, 1,39% entre 12,5 e 25 um, 7,59% entre 25 e 50 um, 21,14% entre 50
e 100 pm, 30,54% entre 100 e 150 pm e 39,13% > 150 um.

Para a amostra V5-11, as porcentagens foram 40,18% < 6,25 um, 20,37% entre
6,25 e 12,5 um, 19,49% entre 12,5 e 25 pm, 12,57% entre 25 e 50 um, 5,44% entre
50 e 100 pm, 1,33% entre 100 e 150 um e 0,59% > 150 um, com volumes de 0,01%
< 6,25 pum, 0,10% entre 6,25 e 12,5 um, 1,33% entre 12,5 e 25 pm, 6,48% entre 25 e
50 pm, 21,18% entre 50 e 100 um, 26,78% entre 100 e 150 pm e 44,02% > 150 pm.

Na amostra V5-Ill, as porcentagens foram 36,43% < 6,25 um, 19,36% entre
6,25 e 12,5 um, 17,34% entre 12,5 e 25 pum, 15,51% entre 25 e 50 um, 8,67% entre
50 e 100 pm, 2,16% entre 100 e 150 um e 0,52% > 150 pum, com volumes de 0,01%
< 6,25 um, 0,13% entre 6,25 e 12,5 pm, 0,94% entre 12,5 e 25 um, 6,78% entre 25 e
50 pm, 26,82% entre 50 e 100 pm, 29,09% entre 100 e 150 pm e 35,40% > 150 pm.
Esses resultados mostram a distribuicdo e o volume das microparticulas de Z. joazeiro

nas diferentes amostras analisadas.

Para a espécie S. obtusifolium do grupo 01, os resultados referentes ao numero

de particulas e ao volume por faixa de tamanho foram os seguintes:

Em Q2, a distribuicdo percentual do niumero de particulas foi: até 6,25 um
(36,84%), de 6,25 a 12,5 um (18,87%), de 12,5 a 25 um (19,03%), de 25 a 50 um
(13,75%), de 50 a 100 um (7,78%), de 100 a 150 um (2,70%) e acima de 150 um
(1,01%). O volume por faixa de tamanho foi: até 6,25 um (0,01%), de 6,25 a 12,5 pum
(0,08%), de 12,5 a 25 um (7,71%), de 25 a 50 um (3,63%), de 50 a 100 pum (17,14%),
de 100 a 150 pm (26,07%) e acima de 150 pum (52,35%).

No Q3, as particulas foram distribuidas assim: até 6,25 pum (41,24%), de 6,25
al1l2,5um (16,31%), de 12,5 a 25 ym (17,52%), de 25 a 50 um (12,62%), de 50 a 100
pm (8,50%), de 100 a 150 pm (2,53%) e acima de 150 pm (1,26%). O volume
correspondente foi: até 6,25 um (0,01%), de 6,25 a 12,5 um (0,07%), de 12,5 a 25 um
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(0,63%), de 25 a 50 pm (3,61%), de 50 a 100 um (18,12%), de 100 a 150 pm (26,64%)
e acima de 150 pm (50,9%).

No Q4, a porcentagem de particulas ficou assim: até 6,25 um (35,94%), de 6,25
al12,5pum (26,14%), de 12,5 a 25 um (20,42%), de 25 a 50 pm (10,09%), de 50 a 100
pum (5,04%), de 100 a 150 pum (1,64%) e acima de 150 pm (0,72%). Os volumes por
faixa foram: até 6,25 um (0,01%), de 6,25 a 12,5 um (0,18%), de 12,5 a 25 um (1,08%),
de 25 a 50 um (3,93%), de 50 a 100 um (15,79%), de 100 a 150 pum (22,24%) e acima
de 150 um (56,75%).

Para o Q5, as faixas foram: até 6,25 pum (36,4%), de 6,25 a 12,5 um (24,83%),
de 12,5 a 25 um (17,84%), de 25 a 50 um (10,61%), de 50 a 100 um (5,94%), de 100
a 150 um (2,69%) e acima de 150 pum (1,68%). O volume por faixa de tamanho foi: até
6,25 um (0,01%), de 6,25 a 12,5 pum (0,09%), de 12,5 a 25 um (0,57%), de 25 a 50
um (2,49%), de 50 a 100 um (11,29%), de 100 a 150 um (23,7%) e acima de 150 um
(61,84%).

No grupo 02, para o Q5*, as porcentagens foram: até 6,25 um (27,68%), de
6,25 a 12,5 um (19,46%), de 12,5 a 25 um (22,44%), de 25 a 50 um (19,71%), de 50
a 100 um (8,10%), de 100 a 150 um (1,86%) e acima de 150 pum (0,73%). Os volumes
foram: até 6,25 um (0,01%), de 6,25 a 12,5 um (0,13%), de 12,5 a 25 um (1,22%), de
25 a 50 um (7,73%), de 50 a 100 um (23,14%), de 100 a 150 pum (26,58%) e acima de
150 um (41,18%).

Para o Q10*, os resultados foram: até 6,25 um (46,85%), de 6,25 a 12,5 um
(22,04%), de 12,5 a 25 ym (15,38%), de 25 a 50 pum (9,04%), de 50 a 100 pm (4,53%),
de 100 a 150 pm (1,31%) e acima de 150 um (0,84%). O volume correspondente foi:
até 6,25 um (0,02%), de 6,25 a 12,5 um (0,16%), de 12,5 a 25 pum (0,91%), de 25 a
50 um (3,89%), de 50 a 100 pm (15,93%), de 100 a 150 um (22,72%) e acima de 150
um (56,34%).

No Q15* as porcentagens foram: até 6,25 um (46,2%), de 6,25 a 12,5 um
(22,82%), de 12,5 a 25 pm (15,26%), de 25 a 50 um (8,69%), de 50 a 100 um (5,08%),
de 100 a 150 pm (1,27%) e acima de 150 pm (0,65%). Os volumes foram: até 6,25
um (0,02%), de 6,25 a 12,5 um (0,16%), de 12,5 a 25 um (0,89%), de 25 a 50 um
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(3,84%), de 50 a 100 um (18,91%), de 100 a 150 pum (22,36%) e acima de 150 um
(53,78%).

No grupo 03, para o QNRL1, os resultados foram: até 6,25 um (47,68%), de 6,25
a 12,5 um (20,83%), de 12,5 a 25 um (13,91%), de 25 a 50 pum (8,04%), de 50 a 100
um (6,19%), de 100 a 150 um (2,41%) e acima de 150 um (0,91%). O volume foi: até
6,25 um (0,016%), de 6,25 a 12,5 pm (0,10%), de 12,5 a 25 um (0,54%), de 25 a 50
um (2,55%), de 50 a 100 pm (16,34%), de 100 a 150 um (30,23%) e acima de 150 um
(50,21%).

Para o QNR2, as porcentagens foram: até 6,25 um (49,68%), de 6,25 a 12,5
um (20,83%), de 12,5 a 25 pum (14,25%), de 25 a 50 pum (7,02%), de 50 a 100 pm
(5,73%), de 100 a 150 pm (1,78%) e acima de 150 pm (0,70%). Os volumes foram:
até 6,25 um (0,02%), de 6,25 a 12,5 um (0,15%), de 12,5 a 25 um (0,80%), de 25 a
50 um (3,12%), de 50 a 100 pm (20,72%), de 100 a 150 um (29,98%) e acima de 150
um (45,19%).

Em QNR3, a distribuicdo ficou assim: até 6,25 um (47%), de 6,25 a 12,5 pym
(23,15%), de 12,5 a 25 pum (14,84%), de 25 a 50 um (5,92%), de 50 a 100 um (4,99%),
de 100 a 150 pm (2,43%) e acima de 150 pm (1,64%). Os volumes foram: até 6,25
pum (0,01%), de 6,25 a 12,5 um (0,09%), de 12,5 a 25 um (0,46%), de 25 a 50 um
(1,45%), de 50 a 100 pm (10,15%), de 100 a 150 um (24,3%) e acima de 150 um
(63,53%).

Por fim, para o QNR4, as porcentagens foram: até 6,25 um (42,75%), de 6,25
al2,5um (18,58%), de 12,5 a 25 um (16,23%), de 25 a 50 um (10,95%), de 50 a 100
pum (7,68%), de 100 a 150 um (2,73%) e acima de 150 pm (1,07%). Os volumes
correspondentes foram: até 6,25 um (0,011%), de 6,25 a 12,5 um (0,09%), de 12,5 a
25 um (0,63%), de 25 a 50 um (3,13%), de 50 a 100 um (18,64%), de 100 a 150 pym
(28,64%) e acima de 150 um (48,85%).

De acordo com os resultados expostos, € notoério, que para todas as drogas
vegetais analisadas, ha uma concentracdo de particulas nos menores tamanhos, ao
passo que para o volume de particulas, essa relacdo € inversa. Isso pode ser

atribuido, como ja mencionado, a diversos fatores, como a natureza da amostra, e 0s
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processos tecnologicos utilizados na diminuicdo do tamanho de particulas, no que
tange aos diferentes tempos e rotagdes por minuto empregados na turbdlise.

No que diz respeito as faixas de tamanhos de particulas evidenciadas, o
tamanho que corresponde ao limite de detec¢cdo do Morphologi G3SE é de 2,5um a
350 um para a objetiva de 10x, utilizada neste estudo. Os menores tamanhos de
particulas que compreendem a faixa < 6,25um variou entre 28,19% e 54,30% para M.
urundeuva; 27,68 a 49,68% para S. obtusifolium, e 25,51% a 40,92% para Z. joazeiro.
Infere-se, portanto que Aroeira e Quixabeira apresentaram mais particulas em
tamanhos menores.

Em relacdo ao volume particular > 150 um, todas as amostras de todas as
plantas apresentaram valores percentuais consideraveis. Para Aroeira (40,22% a
79,46%); Para Quixabeira (41,18% a 63,36%) e para o Juazeiro (35,4% a 46,67%), as
menores faixas entre as trés drogas vegetais. O volume de particulas € um dado
importante quando se considera o desenvolvimento de uma formulagdo, tendo em
vista que particulas muito volumosas interferem na distribuicdo uniforme do principio
ativo. Um alto volume de particulas maiores, como demonstrado, demonstra
limitacBes na obtencdo de pds com uniformidade de tamanho. A caracterizacédo de
drogas vegetais via Morphologi G3SE se torna uma ferramenta importante na
compreensao dos mecanismos tecnolégicos de diminuicdo de tamanho de particulas
e demais processos agregados.

Gomes (2021), ao caracterizar diferentes partes de S. obtusifolium, em
diferentes granulometrias por meio de tamisagcdo, obteve resultados convergentes
com atabela 06, em que a contribuicdo em termos numéricos é maior para 0s menores
tamanhos de particulas, e do ponto de vista de volume ocupado, tém-se maior
percentual de particulas grandes. Ainda em seu estudo, obteve-se como resultado de
caracterizacdo uma grande heterogeneidade morfolégica e de tamanho para as
diferentes partes de S. obtusifolium em suas diferentes idades, e destaca a
importancia das condi¢bes padronizadas de cultivo para a obtencdo de drogas
vegetais com uniformidade em termos de tamanho de particula.

Os resultados encontrados nas tabelas 07 e 08 também corroboram com o
estudo de Guimarées (2018), realizado na caracterizacdo do Z joazeiro, com essa
técnica analitica, os quais apresentam similaridade com relacdo ao numero de

particulas encontradas, e a correlagdo do maior numero de particulas em tamanhos
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menores e maiores volumes em tamanhos maiores, atentando mais uma vez para a
necessidade de otimizacdo dos métodos de diminuicdo de tamanho de particulas a

fim de melhorar a homogeneidade das drogas vegetais obtidas.

A necessidade da obtencdo de amostras que apresentem uniformidade de
conteudo conforme vem sendo discutido, ndo s6 advém de condicGes padronizadas
de cultivo, mas também do processo tecnolégico intrinseco aquela droga vegetal. Isso
pode ser explicado pelo fato de particulas de grandes volumes acabarem por gerar
sobreposicdo a particulas menores (MALVERN, 2013), o que € sugestivo para as
plantas do presente estudo.

O Morphologi G3-SE é uma ferramenta que determina ndo s6 o nimero e o
tamanho de particulas, mas também sua morfologia, o que é fundamental na
validacéo da eficiéncia dos métodos de processamento e obten¢do de drogas vegetais
medicinais. Para isso, foi determinado os parametros de Circularidade (Circularity),
Convexidade (Convexity) e Alongamento (Elongation) para as trés espécies vegetais
estudadas, conforme denota a tabela 10:

Tabela 10 - Pardmetros morfoldgicos das drogas vegetais medicinais, evidenciando
Circularidade, Convexidade e Alongamento de suas microparticulas em uma aliquota de 3 mg
em ndmero real

Droga vegetal Amostra Circularidade (0,9- Convexidade (0,5- Alongamento (0,0-
1,0) 0,9) 0,5)
AUCO02 5.000 11.924 31.964 62.304
Aroeira Grupo AUCO02
01 10.000 18.627 41.207 87.776
AUFO03 11.854 59.200 47.557
10.000
AUF04 20.956 103.511 83.402
10.000
AUCO01_60 6.608 35.350 27.730
Aroeira Grupo
02 AUCO01_120 42.265
6.985 33.798
AUCO01_180 5.221 44,523 35.562
AUCO01_240 6.279 40.925 33.093
AUCO01_480 5.574 45.652 34.363
JUAL 74.370 490.391 401.133
Juazeiro Grupo
01 JUA2 53.414 271.373 347.366
JUA3 41.771 221.205 161.159
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JUA4 55.742 412.634 332.690

JUA5S 63.998 432.955 351.882
V5-| 59.764 403.673 325.916
Juazeiro Grupo
02 V5-II 30.764 286.402 229.531
V5-IlI 23.214 173.648 140.344
_ _ Q1 48.300 280.712 196.530
Quixabeira Q2 59.482 353.712 282.560
Grupo 01
Q3 30.200 227.976 162.340
Q4 39.937
136.532 110.696
Q5 49.110 167.436 132.849
Q5* 101.394 428.504 315.296
Quixabeira Grupo Q1lo* 114.660 399.011 357.556
02
Q15* 144.436 510.635 462.467
Quixabeira Grupo QNR1 99.278 380.948 302.314
03

Fonte: Dados da pesquisa.

Os resultados da tabela 10 explanam os parametros morfolégicos das drogas
vegetais medicinais deste estudo. Essas propriedades foram obtidas a partir do
célculo da de Circularidade, Convexidade e Alongamento de cada p6 oriundo dos
diferentes processos de producédo e diminuicdo do tamanho de particula para cada
droga vegetal.

Esse trabalho considerou o estabelecimento de faixas dos parametros
morfologicos considerados 6timos, a fim de avaliar a eficiéncia das tecnologias de
obtencdo das drogas vegetais Circularidade (Circularity 0,9-1,0); Convexidade
(Convexity 0,5-0,9) e Alongamento (Elongation 0,0-0,5) foram estabelecidas por se
aproximarem de morfologias ideais. S. obtusifolium obteve resultados mais
satisfatorios de Circularidade e Convexidade em relagdo ao total de particulas,
embora possua alto teor de particulas alongadas. Z. joazeiro acompanhou S.
obtusifolium em termos de convexidade e alongamento, e M. urundeuva Alemao,
expressou menos particulas alongadas.

Correia et al., 2016, discute em seu trabalho que os processos de moagem

podem ser uma limitacdo importante na obtencdo da uniformidade no tamanho de
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particulas, tendo em vista a possibilidade da passagem de particulas maiores, o que
consequentemente ira afetar também a morfologia e o volume de particulas.

Embora a determinacdo do tamanho de particulas seja de fundamental
importancia quando se visa uma terapéutica eficiente, a sua morfologia pode revelar
importantes parametros de comportamento de uma droga, seja ela vegetal ou
sintética, sendo eles de fundamental importancia para reformulacdo ou adequacao
dos processos produtivos, ou quando ndo for possivel a predicdo do seu
comportamento.

As figuras 32 e 33 exibem uma analise comparativa, que é possivel utilizando-
se a tecnologia do Morphologi G3SE. Foram selecionadas, de cada droga vegetal,
entre seus grupos aquelas que apresentaram o maior teor de microparticulas (AUC02
10.000; Q15* e J1), conforme a tabela 08, as quais foram comparadas quanto aos
seus aspectos morfolégicos em termos de niumero percentual e volume ocupado na
amostra:

Figura 32 - Comparativo entre os parametros morfoldgicos (Circularidade, Convexidade e
Alongamento) de amostras selecionadas de Aroeira (em vermelho); Quixabeira (verde) e
Juazeiro (azul) em termos de nimero de particulas (esquerda) e volume de particulas (direit

Csssication

Fonte: Dados da pesquisa.

Os dados da figura 32 tiveram suas informacdes obtidas a partir da contagem
do halo de dispersdo de 5 mm?2 extrapolados para 42 mm?2 a partir de uma aliquota de
3 mg, conforme ja discutido. Em termos de nimero de particulas, foram determinadas
139.426 particulas para M. urundeuva; 590.868 para S. obtusifolium, e 538.795 para
Z. joazeiro. Os resultados da figura 32 expressaram que entre AUC02 10000; Q15* e
JUAL, a Q15* teve mais particulas circulares, o JUA1 e a AUCO02 10000 mais
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particulas convexas e a AUC02 10000 obteve menos particulas alongadas quando
comparada com as outras drogas vegetais.

Em relag&o aos volumes ocupados pelas drogas vegetais AUC02 10000; Q15*
E JUAL (figura 32), A Quixabeira obteve um melhor resultado para circularidade
apresentando uma maior quantidade em volume (0,48%). Quanto ao teor de particulas
convexas, 0 Juazeiro e a Aroeira obtiveram maiores quantidades (99,8 e 99,83%
respectivamente. No Alongamento a Aroeira se destacou pelo menor volume de
particulas alongadas, tendo em vista uma diferenca significativa (50,62% contra
61,62% do Juazeiro e 64,25% da Quixabeira). Esses resultados, isoladamente,
corroboram com os obtidos e discutidos na tabela 08.

Os dados de Circularidade (Circularity) determinam o quanto as particulas de
uma amostra sao proximas a um circulo perfeito, cujo seu valor ideal deve ser igual
ou mais préoximo de 1,0. O formato esférico das particulas € um indicativo de
estabilidade e de maior superficie de contato. A convexidade (Convexity) revela o grau
de rugosidade e irregularidade. Particulas menos convexas sao ideais e devem ter
seu valor mais préximo de 1,0, enquanto para o alongamento (Elongation), seus
valores mais proximos de 0 séo ideais, pois niveis acima imprimem um distanciamento
do formato esférico para um formato mais alongado, e consequentemente ocupam um
maior volume, o que nao é ideal quando se deseja um ativo com boas propriedades
de superficie (MALVERN, 2013).

A figura 33 evidencia comparacdes entre as diferentes partes de uma mesma
planta, quanto ao seu numero de particulas e volume por faixa de tamanho, tornando
possivel comparacdes entre partes de uma planta quanto ao teor de microparticulas:

Figura 33 - Comparacdo entre o caule (vermelho) e folha (verde) de Aroeira para as amostras
AUC02 10000 e AUF03 10000

Fonte: Dados da pesquisa.
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S&o0 poucos os estudos envolvendo analise morfolégica de drogas vegetais
medicinais na literatura cientifica, entretanto € possivel fazer uma correlacdo da
técnica utilizada em outras areas no que diz respeito ao método de obtencédo de
particulas menores. Conforme demonstra Ulusoy e Kursun (2011), é possivel fazer
uma analise comparativa utilizando a tecnologia do Morphology G3 SE da morfologia
obtida através da trituracdo de talco por moinho de bolas e barras, e mensurar a
técnica que foi mais eficaz na diminuicdo do tamanho de particula. Nesse estudo os
autores determinaram circularidade de alta sensibilidade (HS Circularity) e
alongamento (Elongation), o qual obtiveram como resultados particulas mais
circulares através do moinho de bolas (0,794), em relacdo ao de barras (0,785),
enguanto o moinho de barras resultou em uma amostra mais alongada (0,276), e bolas
(0,275).

No estudo em tela é possivel correlacionar os resultados com o estudo
supracitado, embora os dados tenham sido obtidos em formatos diferentes. Os
parametros morfolégicos foram obtidos em faixas e ndo através de um valor médio
unitario. E importante observar que foram obtidas microparticulas com boas
propriedades de circularidade, convexidade e alongamento, ainda que haja
necessidade de melhoramento das tecnologias de obtencé&o. Isso pode ser justificado
pelo fato de haver um volume maior de particulas Convexas (0,5-0,9) do que
alongadas (0,0-0,5) nas amostras, embora menores porcentagem de particulas
Circulares (0,9-1,0). A utilizacdo do Morphologi G3-SE é discutida como vantajosa por
ser mais automatizada e possibilitar analise de muitas particulas frente a outras
técnicas como a microscopia eletrénica de transmisséo (MET).

O estudo em microparticulas utilizando a tecnologia do Morphologi G3SE
permite avaliar a qualidade do material obtido de forma quali e quantitativa. Do ponto
de vista farmacologico, metabdlitos secundarios importantes podem ter suas
concentracdes influenciadas pelo grau de distribuicdo granulométrica, afetando os
parametros de qualidade e eficiéncia de drogas e extratos vegetais. Sousa (2018),
verificou isso ao quantificar Quercetina em extratos de Anadenanthera colubrina
obtidos a partir de diferentes distribuicdes granulométricas, por Cromatografia Liquida
de Alta Eficiéncia acoplado ao detector de Arranjo de Fotodiodos (CLAE-DAD). Seus
resultados denotaram que extratos cujos tamanhos de particulas eram menores,

detinham maiores concentragbes de quercetina, atestando uma maior eficiéncia
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extrativa, e de conservacao dos constituintes quimicos presentes. Leite (2017), ao
estudar os extratos secos por Spray dryer das folhas de M. urundeuva Alleméo,
verificou também que extratos tamisados em granulometrias menores apresentaram
maiores teores de quercetina para uma mesma proporcao de massa de droga vegetal
e sistema solvente, o que reforca a importancia do tamanho de particulas menores
para a composicdo bioativa e melhoria das propriedades farmacologicas. A
gualificacédo de drogas vegetais por essa tecnologia, se faz de grande importancia.

5.4 Correlagdo entre avaliacdo morfologica por Morphologi G3SE e
Tamanho com Energia de reacdo determinada por Analise térmica diferencial
(DTA)

Esse estudo realizou a correlacdo entre o numero de particulas, volume, e
aspectos morfoldgicos realizados por meio do Morphologi G3SE com a entalpia de
combustdo obtida por andlise térmica diferencial, em que se obtiveram o0s seguintes
resultados, como demonstra as tabelas 11, 12 e 13:

Tabela 11 - Correlagcdo entre o numero de particulas, energia do pico exotérmico, volume de
particulas e temperatura do pico em amostras de droga vegetal de M. urundeuva. Legenda: NP=

numero de particulas; TP= tamanho de particula,VP= volume de particula em porcentagem.

Entalpia
AMOSTRA NP 42 mm? TP (3,5-50 pm) VP % >150 pm do pico  T°C do Pico2

AUCO02 5000 99.136 78,15% 59,65% 14.85kJ/g 329,68
AUCO02 10000 139.426 84,06% 40,22% 278.36 J/g 304,33°C
AUF03 10000 64.138 94,05% 46,82% 1.03kJ/g 321,00°C
AUF04 10000 111.343 91,57% 77,69% 3.44 kd/g 328,44°C
AUCO01_60 39.019 96,74% 54,00% 1.32 kJ/g 289,57°C
AUCO01_120 45.569 96,96% 79,46% 1.17kJ/g 351,33°C
AUCO01_180 49.250 96,57% 62,92% 2.70kJ/g 355,19°C
AUCO01_240 45.934 97% 89,27% 3.80kJ/g 343,62°C
AUCO01_480 50.026 90,12% 51,28% 2.72kJlg 344,85°C

Fonte: Dados da pesquisa.

Tabela 12 - Correlacéo entre 0 numero de particulas, energia do pico exotérmico, volume de
particulas e temperatura do pico em amostras de droga vegetal de S. obtusifolium. Legenda:
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NP= numero de particulas; E_10°C/min: energia na razdo  aquecimento de 10°C/min; VP=
volume de particula em porcentagem.

TP (3,5-50 VP % >150 Entalpia T°C do

AMOSTRA NP (42 mm?) pum) pum do pico Pico
Ql 340.020 93,31% 50,40% 3.86 Kifg 333,48
Q2 380.741 88,49% 52,35% 3.22Kjlg 335,78
Q3 244.843 87,69% 50,90% 3.10Ki/g 327,53
Q4 145.494 92,59% 56,75% 4.01kJ/g 340,37
Q5 175.623 89,68% 61,84% 2.15kJ/g 346,89
Q5* 442.057 89,29% 41,18% 3.17kJ/g 348,51

Q10* 462.026 93,31% 56,34% 2.78kJ/g 355,19
Q15* 590.868 92,97% 53,78% 3.24Kjlg 350,12
ONR 426.040 90,47% 50,21% 2.24kJ/g 355,33

Tabela 13 - Correlacédo entre o numero de particulas, energia do pico exotérmico e volume de
particulas em amostras de droga vegetal de Z. joazeiro. Legenda: NP= nimero de particulas;
E_10°C/min: energia do pico exotérmico em razdo de aquecimento de 10°C/min; VP= volume
de particula em porcentagem.

TP (3,5-50 Entalpia do
AMOSTRA NP (42 mm?) pHm) VP % >150 pm pico T. pico°C

JUA1 538.795 92,31% 36,84% 4.35Kj/g 335,29
JUA2 469.293 91,04% 38,04% 1.28kJ/g 346,19
JUA3 224.874 82,68% 43,50% 1.09kJ/g 346,36
JUA4 450.736 90,09% 46,67% 1.23kJ/g 330,20
JUAS 471.340 93,73% 44,40% 1.76kJ/g 334,47
V5-| 439.870 92,45% 39,13% 1.51 kd/g 340,95
V5-Il 305.877 92,61% 44,02% 1.71 kJ/g 357,93
V5-1lI 188.818 88,64% 35,40% 4.58 kJ/g 335,22

Fonte: Dados da pesquisa.
83



Foi utilizada nessa correlacdo, a razao de aquecimento de 10°C/min a partir
das anélises por DTA, o nimero real de particulas, e o volume de particulas em
porcentagem maior que 150 micra. Os valores de energia dos picos exotérmicos
correspondem aos que marcam o inicio do processo de degradacéo, para todas as
amostras. Os resultados expressos na tabela 11 demonstraram que a amostra de
Aroeira com o maior numero de particulas (AUCO02 10.000) obteve uma menor energia
em seu pico exotérmico no DTA (10°C/min), e apresentou 0 menor volume de
particulas maiores que 150 um. Em relagéo as folhas de Aroeira, AUF04 apresentou
maior volume de particulas maiores que 150 micra, isto é, um volume contendo
particulas maiores relaciona-se a um maior nivel de energia demandado. E possivel
discernir de maneira genérica, com base nesses resultados, que o aumento do
volume, aumenta a energia necessaria para a ocorréncia das reacdes. O grupo 02
apresentou AUCO1 240 com a maior porcentagem em volume de particulas maiores,
sendo consequentemente, o de maior nivel de energia requerido no DTA.

A tabela 15 mostra a correlacéo para a Quixabeira (grupos 1 a 3) em que se
observa no primeiro grupo entalpias de combustdo semelhantes associadas também
a volumes de particulas similares. A maior energia registrada (Q4) pode estar
associada a um maior volume de particulas maiores que 150 micra, o que nao foi
observado para Q5. Para o grupo 02, que € composto por amostras de quixabeira
submetidas a um processamento diferente do grupo 01, conforme constatado pelo
elevado numero de particulas convexas e alongadas, ndo se observou relacéo direta
entre a entalpia de combustao determinada com o volume. Ja o grupo 03 apresentou
padrdes de similaridade com os grupos 01 e 02.

Os dados de correlagdo para o Juazeiro (tabela 16) revelaram que JUAl
apresentou o maior numero de particulas, maior energia, ainda que com o volume
baixo de particulas maiores que 150 micra. JUA3 teve a menor quantidade de
particulas do grupo, sua energia foi reduzida e houve aumento do volume de particulas
maiores quando comparado a JUAL. Para este grupo nao foi possivel identificar a
influéncia do volume na entalpia de combustdo, mas do nimero de particulas. Os
niveis de energia no grupo 02 (V5-1 a V5III), apresentaram variabilidade em seus
valores de energia, sem uma correlagcao direta com o numero e o volume de particulas.
Para amostras de Juazeiro, especificamente, Guimaraes (2018) ja havia destacado

em sua caracterizacao de extratos desta planta, que néo houve influéncia direta do
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tamanho de particula nas energias liberadas dos picos exotérmicos por analise
térmica diferencial.

Com base nos resultados apresentados, € possivel inferir que a complexidade
das matrizes vegetais, isto €, a natureza das amostras pode influenciar no
comportamento das energias liberadas dos picos exotérmico de DTA, bem como os
diferentes parametros tecnoldgicos utilizados na diminuicdo do tamanho de particulas,
sinalizando, neste caso a necessidade de melhoria de processos tecnolégicos para a
obtencéo de particulas mais uniformes e em menores tamanhos. O desenvolvimento
tecnoldgico de fitoprodutos exige maior dedicacdo na producdo padronizada no
cultivo, processos de secagem das partes das plantas e processos de moagem para
obtencdo dos p6s com tamanhos de particulas menores e uniformes.

5.5 Avaliacdo quantitativa de nanoparticulas de drogas vegetais por
Nanosight NS-300 (NTA)

O Nanosight NS-300 se baseia na visualizacdo de nanoparticulas dispersas em
solucao distribuidas em uma camara, onde séo refletidas por um laser, o qual detecta
0 seu movimento Browniano, e seu didmetro € calculado pela equacdo de Stokes-
Einstein (TONG et al., 2016). Foram realizadas analises de caracterizagdo da
presenca de nanoparticulas vegetais para as trés drogas deste estudo, as quais
apresentaram diferentes perfis de faixa de tamanho e concentragdo, como demonstra
as figuras 34 a 59:

Figura 34 - Distribui¢do da concentracdo de nanoparticulas de M. urundeuva (AUC02 5000,
grupo 01) em funcdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média
das 05 corridas realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 54-716nm.
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Figura 35 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de M. urundeuva (AUC02 10.000)
em fungdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05
corridas realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 51-459 nm.
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Fonte: Dados da pesquisa.

Figura 36 - Distribui¢do da concentracdo de nanoparticulas de M. urundeuva (AUF03 10.000)
em funcdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a media das 05
corridas realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 38-498 nm.
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Figura 37 - Distribuicdo da concentracao de nanoparticulas de M. urundeuva (AUF04 10.000)
em fungdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05
corridas realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 46-515 nm.
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Figura 38 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de M. urundeuva (AUCO1
10.000/60min) em funcdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a
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média das 05 corridas realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 49-
765nm.
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Figura 39 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de M. urundeuva (AUCO1
10.000/120min) em funcdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a

média das 05 corridas realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 106-
372nm.
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Figura 40 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de M. urundeuva (AUCO1
10.000/180min) em fungdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a
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média das 05 corridas realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 32-

304nm
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Figura 41 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de M. urundeuva (AUCO1
10.000/240min) em funcao do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a
média das 05 corridas realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 39-

493nm
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Figura 42 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de M. urundeuva (AUCO1

10.000/480min) em funcdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a
média das 05 corridas realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 29-

491nm.
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Figura 43 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de S. obtusifolium (Q1_L1) em
funcdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05 corridas
realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 50-400 nm
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Figura 44 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de S. obtusifolium (Q2_L1) em
funcéo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05 corridas
realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 50-536 nm
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Figura 45 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de S. obtusifolium (Q3_L1) em
funcdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05 corridas
realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 50-414 nm
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Figura 46 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de S. obtusifolium (Q4_L1) em
funcdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05 corridas
realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 50-498 nm.
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Figura 47 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de S. obtusifolium (Q5_L1) em
funcdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05 corridas
realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 50-422 nm
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Figura 48 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de S. obtusifolium (Q5* L2) em
funcdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05 corridas
realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 50-375 nm.
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Figura 49 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de S. obtusifolium (Q10*_L2) em
funcdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05 corridas
realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 50-400 nm
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Figura 50 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de S. obtusifolium (Q15* L2) em
funcdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05 corridas
realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 46-432 nm.
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Figura 51 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de S. obtusifolium (QNR1_L3) em
funcdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05 corridas
realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 50-484 nm.
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Figura 52 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de Z. joazeiro (JUAL1 L1) em
funcdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05 corridas
realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 12-418 nm.
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Figura 53 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de Z. joazeiro (JUA2_L1) em
funcdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05 corridas
realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 53-448 nm.
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Figura 54 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de Z. joazeiro (JUA3_L1) em
funcdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05 corridas
realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 12-491 nm.
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Figura 55 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de Z. joazeiro (JUA4 L1) em
funcdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05 corridas

realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 23-577 nm.
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Figura 56 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de Z. joazeiro (JUA5 L1) em
funcéo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05 corridas

realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 06-497 nm.
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Figura 57 - Distribuicao da concentracdo de nanoparticulas de Z. joazeiro (JUA5 L2 V5-1) em
funcéo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05 corridas

realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 41-400 nm.
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Figura 58 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de Z. joazeiro (JUA5 L2 V5-I1I)
em fungdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05
corridas realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 22-400 nm.
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Figura 59 - Distribuicdo da concentracdo de nanoparticulas de Z. joazeiro (JUA5 L2 V5-11I)
em funcdo do tamanho, evidenciando cada corrida (imagem da esquerda) e a média das 05
corridas realizadas (imagem da direita), evidenciando a faixa de tamanho de 50-459 nm.
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Fonte: Dados da pesquisa.

Os resultados que compreendem as figuras 34 a 59 apresentam o perfil
caracterizado da concentracdo de nanoparticulas em funcéo da faixa de tamanho, que
variou de 10 a 765 nm, para as trés drogas vegetais medicinais do presente estudo,
conforme as legendas das figuras para cada droga vegetal. A representacdo grafica
ocorreu através da contagem individual de cada particula por meio do seu movimento
Browniano, em aliquotas de 1mL de dispersdes aquosas a 3%, filtradas previamente
em filtros de membrana de 1,6 micrémetros, injetadas no equipamento, de forma
manual. Cada analise compreendeu 5 corridas, com duracao de 60 segundos, atraves
de uma varredura de 1.500 campos por minuto. Os valores médios de concentracao
por mililitro e tamanho médio foram assim determinados e expressos graficamente.

Todas as figuras objetivaram diferenciar, a caracterizacdo das 05 corridas em
separado (imagem da esquerda) e as mesmas quando da sua sobreposicéo e calculo
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das médias de tamanho e concentracdo (imagem da direita) através do proprio
software, NTA 3.44. As figuras 34 a 37 mostram os perfis de comportamento das
Aroeiras caules e folhas, obtidas por turbolizagdo com meio aquoso e processadas
por diferentes pardmetros de diminuicdo de tamanho de particula, bem como as
obtidas utilizando veiculo hidroalcodlico. (figuras 38 a 42). As figuras 43 a 51
evidenciam os mesmos dados para a Quixabeira (grupos 01 e 02 e 03); de 52 a 59
para o Jua (grupos 01 e 02).

As informagdes inerentes as concentragcfes encontradas, tamanho de particula
médio, e nimero de particulas por campo, para cada amostra de droga vegetal podem
ser mais bem visualizadas na tabela 14:

Tabela 14 - Dados obtidos do perfil nanométrico de M. urundeuva, S. obtusifolium e Z.
Joazeiro por NTA

Droga Vegetal Concentracao por Tamanho médio Numero de
mililitro (nm) e desvio particulas por
Campo (1.500) e
desvio
AUCO02 5000 2,18E+07 221,3+/-13,6 1,1+/-0,2
AUCO02 10000 4,72E+07 221,9+/-16,6 2,4+/-0,4
AUF03 10000 5,02E+07 198+/-14,2 2,5+/-0,1
AUF04 10000 6,11E+07 164+/-17,4 3,1+/-0,5
AUCO01_60 4,39E+07 222,4+/-9,0 2,2+/-0,2
AUCO01_120 5,85E+07 242,9+/-16,8 3,0+/-0,2
AUCO01_180 6,66E+07 238,5+/-0,9 3,4+/-0,3
AUCO01_240 3,1E+08 205+/-8,0 15,3+/-0,5
AUCO01_480 4,46E+08 182,5+/-1,6 22,6+/-1,2
Q1 3,02E+08 206,2+/-3,2 15,3+/-1,2
Q2 4,19E+08 190,7+/-2,6 21,3+/-1,5
Q3 3,75E+08 197+/-4,6 19,0+/0,7
Q4 3,09E+08 211,3+/-5,5 15,7+/-0,5
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Q5 1,89E+08 224,5+/-3,5 9,6+/-0,9
Q5* 2,37E+08 267+/-10,0 12,0+/-6,0
Q10* 3,15E+08 213,2+/-2,2 16+/-1,4

Q15* 3,80E+08 217+/-3,0 193+/-1,0
QNR 4,92E+08 224,3+/-2,8 26,9+/-2,1
JUA1 6,68E+07 237,9+/-12,3 3,4+/-0,2
JUA2 9,03E+07 217,3+/-8,4 4,6+/-0,3
JUAS 1,40E+08 193,7+/-9,7 7,1+/-0,9
JUA4 1,46E+08 225+/-8,0 7,4+/-1,6
JUAS 1,27E+08 188,2+/-13,7 6,5+/-0,8
Vo5-| 3,21E+07 190,3+/-19,6 1,8+/0,2

Vo-II 3,67E+07 212,9+/-11,1 2,0+/-0,3
VS5-Il 2,71E+07 229,4+/-9,3 1,5+/-0,3

Fonte: Dados da pesquisa.

Os resultados da tabela 14 demonstram que houve uma grande variabilidade
na concentracdo de nanoparticulas para cada amostra de droga vegetal obtida das
trés espécies de plantas. Para M. urundeuva, AUC02 5.000 apresentou um menor teor
de particulas do que AUCO02 10.000, o que pode ser atribuido a mudancas no
processo, ja que ambas séo caules. Em sua caracterizacdo por Morphologi G3SE,
AUCO02 10.000 foi a amostra com maior teor de microparticulas. As folhas também
apresentaram uma variacdo entre si, sendo AUF04 com mais particulas do que
AUF03. Nao foi possivel verificar diferencas significativas entre a quantidade de
nanoparticulas de caules e folhas para a Aroeira, embora as folhas apresentaram
maior concentra¢cao quando em comparacao com os caules. Com relacéo as Aroeiras
obtidas por intumescéncia em meio hidroalcodlico, quando comparadas com as
aquosas, de maneira geral, é possivel identificar um padréo de similaridade quanto as
concentracdes de nanoparticulas encontradas, com excecao de AUCO1 240 e 480,
gue foram mais elevadas. Os teores de nanoparticula cresceram para as amostras de

aroeira de AUCO01 60 a AUCO01 480. Entretanto, em relacdo as médias de tamanho,
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nanoparticulas maiores predominam em Aroeiras intumescidas em meio
hidroalcodlico. Um maior quantitativo de particulas por campo foi identificado em
AUCO01 240 e 480 quando em comparagdo com as demais.

Os resultados de concentracdo de Nanoparticulas de S. obtusifolium (grupo 01
e grupo 02) apresentaram crescimento entre Q1 e Q2 sem variacao significativa para
as demais. Q2 foi a amostra que mais apresentou nanoparticulas em relacao ao grupo
01, e Q15* do grupo 02. A amostra QNR1 (grupo 03) mostrou o maior teor de
nanoparticulas em relagdo aos grupos 01 e 02. A quixabeira, foi a droga vegetal
medicinal que apresentou o0 maior teor de nanoparticulas.

Para Z. joazeiro, houve um crescimento na quantidade de nanoparticulas entre
JUAL e JUA4, sendo essa a que mais apresentou nanoparticulas do grupo 01, e V5-
[, do grupo 02. O primeiro grupo apresentou maiores concentracoes de
nanoparticulas quando comparado com o segundo.

A presenca de uma maior quantidade de particulas em tamanhos menores,
contribui para um menor nivel de energia necessaria para a ocorréncia de reacdes
guimicas (CORREIA, 2016; GOMES, 2018), e uma melhora expressiva nos processos
farmacocinéticos e farmacodinamicos do ponto de vista farmacologico, tendo em vista
menores doses serem necessarias além de aumentar a seguranca contra toxicidade
ou reacdes adversas (DIMER et al.,, 2013), o que torna o Nanosight NS-300 uma
ferramenta promissora no controle de qualidade de drogas vegetais medicinais.

Os valores de tamanho de particula para todas as amostras compreenderam a
faixa de 10 a 700 nm, e diversos fatores podem influenciar sua variabilidade, tais
como: condi¢des de cultivo, extragdo (quando for o caso), tecnologia de diminuicéo
de tamanho de particulas, temperatura, umidade, dentre outros (CORREIA, 2016;
GUIMARAES, 2018 e GOMES, 2018). Outro importante fator observado é a tendéncia
a agregacao das nanoparticulas, tendo em vista sua alta instabilidade na disperséo.
A andlise de nanoparticulas por esta técnica requer cuidados especificos, pois 0 NTA
pode apresentar variabilidades decorrentes da configuracdo do equipamento em
termos de concentracao e tamanho que podem ser alterados pelo fluxo, configuracao
de camera e alteracdes no limite de deteccdo no software. Esses fatores foram
demonstrados na mensuracdo do didmetro de particulas de microesferas sintéticas,
lipossomas e vesiculas diversas. Foi demonstrado que particulas maiores podem, por

sobreposicao, oferecer resultados de concentracéo subestimados e que os valores

97



médios de tamanho apresentam menor robustez, quando comparados aos modais
(VAN DER POL et al., 2014; TONG et al., 2016). Desse modo, esse inovador estudo
na determinacdo de nanoparticulas obtidas de drogas vegetais requer mais estudos
gue visam padronizar e validar sua contribuicdo para o controle de qualidade de
fitoterdpicos. Todas as amostras, predominantemente, apresentaram um perfil
polimodal, isto €, com mais de uma populacdo, o que pode ser atribuido as grandes
dificuldades de obtencéo de particulas de tamanho homogéneo, seja pelas diferencas
estruturais nas plantas, seja pelo processo de diminuicdo de tamanho de particula,
tendo em vista as técnicas de moagem ndo serem suficientemente eficientes para
obter particulas homogéneas (MIRANDA et al., 2012; PUJOL et al., 2013)

E importante ressaltar que o desenvolvimento de metodologias analiticas para
avaliar a quantitativamente as nanoparticulas em produtos é imprescindivel para
tornar possivel o uso dessa tecnologia na area farmacéutica. A grande variacdo no
tamanho de particulas numa mesma amostra evidencia a falta de tecnologia
padronizada no campo da bionanotecnologia.

6 CONCLUSAO

A caracterizagdo de drogas vegetais medicinais foi realizada com sucesso
utilizando véarias técnicas analiticas, resultando no desenvolvimento de um modelo
analitico que combina métodos tradicionais e inovadores.

A padronizacdo de drogas vegetais medicinais € um desafio pela sua
complexidade, exigindo a continuidade dos estudos de validacao e caracterizacao.

Técnicas inovadoras, como Analises Térmicas, Morphologi G3SE e Nanosight
NS300, permitiram avancar com novas informacdes sobre as caracteristicas de micro
e nanopatrticulas nas plantas.

A correlagdo dos dados obtidos com as diferentes técnicas nesse trabalho
mostrou-se promissoras para avancar na qualificacdo fisica e quimica das drogas

vegetais medicinais.
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