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PREPARO DE EXTRATO METANOLICO DE GINKGO BILOBA PARA
VALIDACAO DE METODO DE DOSEAMENTO!

Breno Lima Drumond Castro?, Adriana Maria Patarroyo Vargas®.

Resumo: O mercado de medicamento fitoterdpico aumenta a cada ano, e o
controle de qualidade das formas farmacéuticas é imprescindivel, pois podem
ocorrer problemas sérios devido a comercializagdo de fitoterdpicos de md qualidade
ou adulterados. A padronizag¢io quimica de formas farmacéuticas contendo
substdncias ativas vegetais, a garantia da sua eficdcia e a seguranga requerem
métodos analiticos adequados para a detec¢io e quantificagdo dos principios
ativos. No entanto, sdo escassos na literatura estudos, processos e metodologias para
andlise da qualidade de medicamentos fitoterdpicos. Neste contexto, este trabalho
consiste em validar o teor de Ginkgo biloba L. em cdpsulas através da técnica de
espectrofotometria. A andlise serd feita através do doseamento dos marcadores
quercetina e campferol, presentes no extrato padronizado.
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Introduc¢io

Produtos farmacéuticos a base de Ginkgo biloba L. constituem o
medicamento fitoterapico de maior comercializagdio no Brasil. O extrato
de Ginkgo biloba L. contém flavonoides como substancias ativas, dentre os
quais, grandes variedades de glicosideos de ntcleo flavonol como quercetina,
campferol e isoramnetina (BARA, et al,, 2004). O extrato do Ginkgo contém
agdes polivalentes: neuro-protecio, vaso-regulagdo generalizada, antioxidante,
sequestrador de radicais livres (SIMOES & FARIAS, 2002). Como qualquer
medicamento, formas farmacéuticas contendo Ginkgo também podem causar
efeitos indesejaveis. Os medicamentos fitoterapicos ndo possuem os mesmos
critérios de qualidade, se comparados aos medicamentos alopéticos, uma vez
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que ndo ha legislacdo especifica sobre os critérios de qualidade, além da escassez
de monografias em compéndios oficiais sobre formas farmacéuticas contendo
drogas vegetais. Embora diversos estudos tenham procurado comprovar a
eficacia e garantir a seguranca dos produtos de origem vegetal (BAUER &
TITTEL, 1996; CHOI, et al., 2002; BAST, et al., 2002), o desenvolvimento, a
aplicagdo e a validagdo de métodos analiticos para matérias-primas e fitoterapicos
ainda sdo escassos na literatura (STICHER, 1993; WATSON & PITT, 1998; VAN
BEEK & WINTERMANS, 2001). Por isso é importante validar e comprovar
aplicagoes rigidas de especificagdes de controle de qualidade para desenvolver a
industria farmacéutica de fitoterapicos. O extrato padronizado de Ginkgo biloba
L., segundo a RDC 89/2004 (BRASIL, 2004), deve conter no minimo 24,0% de
ginkgoflavondides e 6% de terpendides. E importante entdo verificar o controle e
validar métodos analiticos para analisar os extratos de Ginkgo comercializados.

Nesse sentido, o desenvolvimento de uma metodologia tem como objetivo
padronizar um método analitico que melhor se encaixa para uma substancia,
demonstrando seu processo de validagdo e identificagdo de suas substancias
ativas. O objetivo do trabalho é validar o doseamento de capsulas contendo
Gingko biloba, utilizando andlise espectrofotométrica e usando como padrio
os marcadores quercetina e campferol presentes no extrato padronizado
comercializado.

Material e Métodos

O primeiro passo dessa pesquisa foi preparar os extratos que serdo
analisados por varredura em espectrofotometro, na faixa de comprimentos de
onda de 200nm - 700nm. Foram preparados dois extratos para serem analisadas
na varredura em espectrofotometro. Para o preparo da amostra foram pesados,
exatamente, 200mg do extrato seco de Ginkgo, que foram solubilizados em
50mL de metanol 80% em agitador por 5 minutos. Uma aliquota de 10mL desta
solucio foi colocada em baldo de fundo chato de 125mL e adicionada de 10mL
de uma solucéo de metanol 80%, acrescentado de 5,5% de HCIl. O material foi
colocado em rotavapor a 85° C por 2 horas para a hidrdlise dos glicosideos. Apds
esfriar, filtrou-se em papel e completou-se o volume para 25mL com metanol
80%, em baldo volumétrico(BARA, et al, 2004). O segundo extrato foi preparado
seguindo a mesma metodologia descrita sem acrescentar o HCl obtendo, assim,
um extrato nao hidrolisado.
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Resultados e Discussao

No preparo do extrato, apds o periodo no rotavapor, e completado com
metanol 80%, pode-se observar uma pigmentagido vermelha no extrato que
continha acréscimo de 4cido cloridrico, e pigmentacao amarela no extrato que
nao continha acréscimo de acido cloridrico (Figura 1). As cores apresentadas
nos dié%%rgefi Sxtratos nglggar&-g& 3 presenca de pigmentos extraidos durante
0 processo. Para contornar esta situacdo serd preparado um novo extrato
acrescentando uma etapa de parti¢ao. Dessa forma, ao adicionarmos um solvente
apolar ao extrato metandlico, serdo removidos os pigmentos que conferem cor
ao extrato. A presenga de cor pode ser um interferente ao submetermos o extrato
a uma varredura no espectrofotometro.

A diferenca de cor observada nos extratos deve-se a hidrélise 4cida, que
produziu compostos de cor vermelha, o que néo foi observado no extrato de cor
amarela, ja que ndo foi acrescentado a ele o HCl responsavel pela hidrolise.

E importante verificar os marcadores na varredura para verificar se
realmente o extrato utilizado para o preparo de capsulas de Ginkgo biloba L.
contém essas substancias ativas. Para este proximo passo, é necessario se obter a
substancia ativa padrao para realizar a comparag¢io entre as amostras analisadas.
O trabalho futuramente também consistira em analisar o doseamento de capsulas
de Ginkgo, com intuito de interpretar, analisar e verificar as concentragdes
de ginkgoflavondides e realizar um estudo comparativo com os produtos
manipulador a base de Ginkgo.

Figura 1 - Diferenca de Pigmentacao
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Conclusoes

A técnica espectrofotométrica na regido do ultravioleta (UV), é
amplamente aplicada no doseamento de farmacos e utilizada principalmente
no setor de controle de qualidade de industrias farmacéuticas, uma vez que
cumpre requisitos indispensaveis na rotina laboratorial como rapidez, baixo
custo operacional e elevada confiabilidade de resultados.

A partir dos resultados obtidos até o momento sera possivel padronizar
o método mais adequado para o preparo dos extratos que serdo submetidos
a varredura. Com o perfil de absor¢ao sera possivel verificar a presenga
dos marcadores no extrato padronizado e desenvolver a metodologia de
doseamento para capsulas de Ginkgo biloba L. Este trabalho ira contribuir para
os estudos de drogas vegetais, com foco em Ginkgo biloba L.
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