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RESUMO

A planta Cissampelos sympodialis Eichl (Milona), contém alcaldides eficazes
contra a asma e as doengas pulmonares obstrutivas crénicas (DPOC), por conta de
ter uma acao anti-inflamatéria e antialérgica. A asma é uma doencga inflamatdria que
envolve a infiltracdo de neutrofilos e eosindfilos nas vias aéreas, espessamento da
membrana basal e acumulo de muco nos brénquios, a jungdo desses fatores
implicam nos sintomas da doenca: a tosse seca, os sibilos, dor precordial e a
dispneia. Nesse trabalho estdo contidos informagdes sobre a fisiologia da asma, sua
incidéncia, tratamento e diagndstico. Em vista do publico infantil, cerca de 50%
pacientes asmaticos tém menos de 10 anos, enquanto o pico da doenga ocorre no
periodo de tempo até os 14 anos, os tratamentos mais populares consistem no uso
continuo de bombinhas, entretanto, os corticoides presentes nas bombinhas podem
causar a obesidade, resisténcia a insulina e aumento a perda de massa mineral
Ossea. Visto isso, para as criangas, o xarope se torna a melhor escolha, uma vez
que ha uma melhor degluticdo, melhor aceitacdo e também se torna mais paladativo
pelo publico infantil. Por meio da utilizacdo de uma solugéo de etanol e do sistema
do rota-evaporador, pode-se extrair dos alcaldides e incorpora-los no xarope. Todas
as informagdes contidas neste trabalho foram fruto da revisdo literaria em

plataformas da SciELO e do Google Académico.



ABSTRACT

The Cissampelos sympodialis Eichl (Milona) plant contains alkaloids effective
against asthma and chronic obstructive pulmonary diseases (COPD), due to its
anti-inflammatory and anti-allergic action. Asthma is an inflammatory disease that
involves the infiltration of neutrophils and eosinophils in the airways, thickening of the
basement membrane and accumulation of mucus in the bronchi. The combination of
these factors results in the symptoms of the disease: dry cough, wheezing, chest
pain and dyspnea. This work contains information on the physiology of asthma, its
incidence, treatment and diagnosis. In view of the children's population, around 50%
of asthmatic patients are under 10 years old, while the peak of the disease occurs in
the period up to 14 years old, the most popular treatments consist of the continuous
use of inhalers, however, the corticosteroids present in Firecrackers can cause
obesity, insulin resistance and increased bone mineral loss. Therefore, for children,
the syrup becomes the best choice, as there is better swallowing, better acceptance
and it also becomes more palatable for children. By using an ethanol solution and the
rotary evaporator system, the alkaloids can be extracted and incorporated into the
syrup. All information contained in this work was the result of a literary review on

SciELO and Google Scholar platforms.
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1. INTRODUCAO

A asma é uma doencga respiratoria crénica que afeta grande parte da
populacdo global e brasileira, sendo a maioria criancas. Ela é caracterizada pela
inflamagao e hiperatividade dos brénquios (MINISTERIO DA SAUDE, 2021).

Assim, gerando sintomas como falta de ar (dispneia), tosse seca e
persistente, desconforto toracico, respiragcao rapida e curta, chiado (sibilancia) e
aperto no peito (CABERGS, s.d.).

A asma afeta milhdes de pessoas em todo o mundo, manifestando-se
frequentemente na infancia, embora possa iniciar em qualquer fase da vida
(MINISTERIO DA SAUDE, 2021).

A patogénese da asma envolve uma resposta inflamatodria exacerbada a

alérgenos e irritantes, que leva a obstrugdo das vias aéreas (SILVA et al., 2022).

O diagndstico € baseado na histéria clinica do paciente, exame fisico e
testes de funcdo pulmonar, cruciais para melhor abordagem terapéutica
(CARVALHO e MENDES, 2023).

O tratamento inclui o uso de medicamentos de controle e alivio, além da
implementacdo de estratégias para evitar os fatores desencadeantes (OLIVEIRA,
2020).

A alta incidéncia da asma ndo s6é no Brasil, mas como também em todo
mundo, aumenta a necessidade de medicamentos para seu tratamento, dessa
forma, a proposta da utilizagdo do xarope a base da Cissampelos sympodialis Eichl
se torna cada vez mais influente. O xarope € uma forma farmacéutica que possui
como principal beneficio a facil administragdo, além de uma caracteristica marcante
e muito importante para o desenvolvimento desse farmaco, o sabor, responsavel por
torna-lo mais atrativo. (Revista Brasileira de Farmacognosia, 2003) Essa forma
farmacéutica é constituida majoritariamente por sacarose, que € responsavel pelo
sabor adocicado e por dar viscosidade a férmula, € amplamente utilizada para
formulagbes expectorantes e broncodilatadoras (CENTRO DE ENSINO SUPERIOR
DOS CAMPOS GERAIS, 2018).

A Cissampelos sympodialis pertencente a familia Menispermaceae DC,

pode ser encontrada desde o Ceara até o norte do territério de Minas Gerais, sendo
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uma espécie participante da flora brasileira, e apesar de popularmente conhecida
como milona, essa planta também pode ser conhecida como orelha-de-onga,
jarrinha e abuteira (MEDEIROS, 2008).

Ha décadas se utiliza a milona em comunidades do Nordeste para tratar
sintomas relacionados a doencas inflamatérias como artrite, asma e rinite alérgicas,
com a atividade promissora para tratar os sintomas caracteristicos de doencgas
respiratorias alérgicas, a espécie é estudada por diversos pesquisadores, na qual a
sua utilizacao popular foi aprovada por diversos estudos, a qual os mais recentes
demonstram a atividade eficaz dos alcaldides isolados da planta (OLIVEIRA, 2021).
A espécie despertou interesse de pesquisadores em elucidar os mecanismos
farmacologicos por tras do sucesso terapéutico da planta, bem como os
componentes quimicos responsaveis por tal feito (Barbosa-Filho et al., 2020), sendo
0s principais os bisbenzilisoquinolinicos, os aporfinicos e os protoberberinicos, a
qual sao diferenciados pelas suas cadeias carbdnica. A partir desse grupo de
alcaldides pode-se obter outros, como a warifteina, metillwarifteina, laurifolina,
simpodialina, milonina, roraimina, liriodenina, e a desmetilroraimina, onde a
warifteina se destaca por sua atividade anti-inflamatéria, anti-alérgica e
imunomoduladora (CAVALCANTI, 2014).

Para a obtencdo dos alcaldides que trazem um efeito terapéutico no
combate a asma, a utilizagdo de uma solugao de etanol e de um rotaevaporador
possibilita a extracdo dos mesmos, sendo possivel sua determinacdo por meio da
utilizacado de reagentes especificos, e a formagédo de um precipitado, a qual traz a
confirmagéo da presencga de alcaldides na planta, como a warifteina. (CAVALCANTI,
2014).

Além desse método, a cromatografia se torna muito eficaz na extragdo de
alcaldéides, como por exemplo a cromatografia em camada delgada analitica, que
possibilita a extracdo da warifteina, e a cromatografia em camada delgada
preparativa, que extrai a metil-warifteina, a qual ambas as extragdes s6 sao
possiveis por uso de solugdes de etanol e também solugdes acidas. (COUTINHO,
2014).

Outro método de cromatografia € a cromatografia liquida de alta eficiéncia,

a qual diferentemente da cromatografia a liquido classica, em que o recheio da



11

coluna somente é utilizado uma unica vez, na cromatografia a liquido de alta
eficiéncia, utiliza-se uma coluna empacotada fechada, de uso para centenas de
separagdes individuais na mesma coluna, o que permite a detecgao simultanea dos
alcaléides warifteina, metil-warifteina e milonina encontrados nas folhas da C.
sympodialis Eichl, em extrato etandlico utilizando cromatografia a liquido de alta
eficiéncia com detector de arranjo de diiodo. No cromatégrafo ocorre o
bombeamento da fase mével, que se encontra no reservatério, através de bombas
de alta pressdo que carreia pelo sistema juntamente, a fase moével e a amostra
inserida no injetor, passando pela coluna cromatografica que separara os alcaldides
na mistura chegando ao sistema de detecgdo que fara a determinagdo de alguma
propriedade especifica da molécula. Dessa forma, no percurso do analito pelo
sistema, através da fase movel, ocorrera a interacdao do analito ora com a fase
movel, ora com a fase estacionaria, o que causara a retencdo de cada analito.
(ANTONILENI, 2013).

Diante da importdncia da planta e do seu potencial terapéutico, esse
trabalho tem como objetivo realizar um xarope para o tratamento da asma a partir
das propriedades da espécie e da producdo cientifica, explorando os aspectos

fitoquimicos e farmacolégicos da C. sympodialis.
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2. JUSTIFICATIVA

Em 2021, foi registrado pelo SUS 1,3 milhdo de atendimentos a pacientes
com asma na atencdo primaria a saude, um numero que corresponde a 18% de
aumento em relagdo ao ano anterior. No Brasil estima-se que 23,2% da populagéo
convive com a doenga sendo a sua incidéncia de 19,8% a 24,8% (MINISTERIO DA
SAUDE, 2022).

No ano seguinte, o DATASUS registrou 83.155 internagbes por asma e 524
obitos no Brasil, apontando a prevaléncia da asma no meio da populagao brasileira
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE PNEUMOLOGIA E TISIOLOGIA, 2023).

Além disso, o uso continuo de bombinhas para a asma que contém
corticodides que podem causar a obesidade, resisténcia a insulina e aumenta a perda
de massa mineral dssea (FACULDADE DAS CIENCIAS MEDICAS DA SANTA
CASA DE SAO PAULO, 2019), por isso a utilizacdo do xarope se torna uma

alternativa de uma diferente forma farmacéutica para o tratamento da asma.

A planta Cissampelos sympodialis Eichl, usualmente conhecida como
Milona, contém alcaldides que se comprovam cientificamente eficaz contra a asma e
as doencas pulmonares obstrutivas cronicas (DPOC) (UNIVERSIDADE FEDERAL
DA PARAIBA, 2020), dessa forma a utilizagdo dos extratos da milona apontam

grande competéncia para o tratamento da asma.

Os seus alcaldides, principalmente a warifteina e a metilwarifteina,
mostraram-se extremamente eficazes em agirem de forma anti-inflamatéria e
antialérgica, isso mostra o seu potencial em medicamento do combate a asma, além
disso, povos indigenas se antigos ha utilizavam cha de milona como forma de
tratamento a asma, obtendo sucesso em seus resultados. (REVISTA BRASILEIRA
DE CIENCIAS DA SAUDE, 2010)



13

3. OBJETIVO

3.1Geral

1.0 objetivo deste trabalho & desenvolver um xarope a base de Cissampelos
sympodialis Eichl (Milona) como tratamento adjuvante para a doenga asmatica,
focando na melhoria da qualidade de vida de pacientes asmaticos que enfrentam
dificuldades com tratamentos convencionais. Tendo em vista que, para os pacientes,
o xarope seria uma forma farmacéutica eficaz tanto quanto os corticosterdides
inalatérios, por isso ele se torna uma opgao terapéutica adicional para auxiliar no

controle dos sintomas ou na redugao das crises asmaticas dos pacientes.

3.2Especificos

e Revisdo bibliografica das propriedades farmacologicas da Milona, tais
como acgao antialérgica e anti inflamatéria em Doencgas Pulmonares
Obstrutivas Cronicas (DPOC's), através de artigos.

e Desenvolver um xarope de forma farmacéutica liquida que difere das
atuais em custo-beneficio, eficacia e seguranca.

e Buscar e analisar métodos de extracdo das propriedades terapéuticas da
Cissampelos sympodialis Eichl (Milona) utilizando como base a literatura e a
farmacopeia.

e \Verificar compatibilidades da forma farmacéutica com as

propriedades de interesse.
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4. REFERENCIAL TEORICO

4.1  Cissampelos sympodialis Eichl

Composta por 71 géneros e 520 espécies, a familia Menispermaceae abriga a
planta Cissampelos sympodialis eichl (Figura 1), de origem brasileira, pertencente da
tribo Cocculeae, sub-tribo Cissampelinae (MEDEIROS, 2013), na qual sua
prevaléncia € na Amazénia, onde existem 16 géneros e 110 espécies. A planta pode
também ser encontrada em paises africanos (SALES, 2016), onde as espécies
presentes se assemelham com as 9 espécies presentes no Brasil, a qual sdo
pertencentes da regido nordeste, dentre elas: C. sympodialis, C. glaberrima, C.
ovalifolia, C. pareirae C. andromorpha. Sendo uma trepadeira endémica, ela pode
ser encontrada na Paraiba, Ceara, Alagoas, Bahia, alcangando até o norte de Minas
Gerais (GOMES, 2016).

Figura 1: Folha de Cissampelos sympodialis (Menispermaceae).

Fonte: Bridin, 2009.

Apesar dessa espécie poder ser encontrada em diferentes tipos de habitat,
solo e vegetagdo, a sua maior ocorréncia € em areas de florestas uUmidas da costa
atlantica e em colinas, e todas essas espécies podem ser diferenciadas por meio da

analise for formato de suas folhas, e pelo habitat a qual ela se encontra. A espécie
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C. sympodialis, muito predominante na regido brasileira, pode ser encontrada no
Nordeste e Sudeste do pais, do Ceara a Minas Gerais, principalmente na Paraiba
(SALES, 2016), onde também sao encontradas algumas outras espécies, como a
Cissampelos gablerrima A.St-Hil e a Cissampelos ovafolia DC (MEDEIROS, 2013).

4.1.2 Propriedades farmacolégicas

O potencial farmacolégico da C. sympodialis € comprovado em suas mais
diversas aplicabilidades nos diversos campos da farmacologia, sendo as principais
atividades farmacoldgicas estudadas a antiasmatica (SALES, 2016). A planta
Cissampelos sympodialis Eichl tem um historico de tratamento de diarréias, doengas
do trato geniturinario e, principalmente, doencgas do trato respiratorio, como: asma,
influenza e bronquite (COSTA, 2013), seu uso como planta medicinal é recorrente da
sua alta presenca de alcalbides, que trazem a ela suas propriedades farmacoldgicas
(CAVALCANTI, 2014).

Estudos pré-clinicos comprovam que a C. sympodialis além de atividade
anti-inflamatéria e antialérgica possui agdo em multiplos alvos relevantes para o
processo de fisiopatologia da asma, incluindo um efeito broncodilatador direto
equipotente a aminofilina e inibicdo da produ¢cdo de muco (GOMES, 2015).

A familia Menispermanceae abriga inumeros tipos de alcaléides, entretanto, o
grupo dos bisbenzilisoquinolinicos (BBI) se destaca em meio a todos, e a partir
desse grupo pode-se encontrar, nas raizes, os alcaléides warifteina (WAR) e
metil-warifteina (m-WAR) (Figura 2), e nas folhas o alcal6ide milonina (Figura 3),
onde todos apresentam propriedades capazes de combater a asma e seus efeitos
respiratorios. (MEDEIROS, 2013).
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Figura 2: Estrutura quimica da warifteina e metil-warifteina
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Fonte: Jodo et al., CONAPESC, 2019.

Figura 3: Estrutura quimica da milonina
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Fonte: Joao et al., CONAPESC, 2019.

A C. sympodialis apresenta grandes efeitos imunomodulador e antialérgico a
partir do seu principal alcaldide, a warifteina (Figura 2), onde ela se relaciona com a
diminuicdo da migracado de neutrdfilos, diminuicdo da infiltragdo de eosindfilos nos
pulmdes (por conta da inibicdo da producao de citocinas quimiotaticas), diminuicao
de imunoglobulinas especificas e proliferagdo celular pelos linfocitos B, tanto in vitro

como in vivo (por conta do aumento de produgdo de citocinas anti-inflamatorias
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como IL-10 e IFN-y) e a diminuicdo da secrecdo da histamina, onde todos esses
efeitos sdo desencadeados pelo processo alérgico da asma, por isso esse alcaldide
se torna um potente agente terapéutico. (CAVALCANTI, 2014).

A milonina trata-se de um alcaldide do tipo morfinanico, identificada e isolada
a partir das folhas da Cissampelos sympodialis Eichl, apresenta formula estrutural
5,6 didehidro-4-hidroxi-3,6,-dimetoxi-17-metil-morfinan-7-ona (Figura 4), férmula
molecular C,,H,;sNO, e peso molecular 329u, identificada e isolada por Freitas et
al.,em 1995 (MELO et al., 2023)

Figura 4 — Estrutura tridimensional da milonina

Fonte: De Freitas et al. (1995)

Estudos apontam a milonina como uma substancia anti-inflamatéria
importante. Os efeitos anti-inflamatérios da milonina demonstram a capacidade do
alcaloide de inibir mecanismos inflamatérios e algicos, em modelos experimentais
classicos de inflamacgéo e de nocicepgao. Sua diminuigao significativa nos numeros
de células inflamatodrias na cavidade peritonial e inibicdo de citocinas
pré-inflamatérias sdo comprovadas cientificamente por estudos realizados por Silva,
em 2017. O potencial anti-inflamatério da milonina via inibicdo de liberagcao de
histamina em mastoécitos ativados, obtém resultados promissores quanto ao seu
efeito em modelos de choque anafilatico, no qual os animais tratados com a milonina

apresentaram taxa de sobrevida maior. (MELO et al., 2023)
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Um estudo realizado com o extrato hidroalcodlico das folhas de C.
sympodialis e seus alcaloides foram avaliados em modelos de alergia experimental
administrados por via inalatéria, no estudo a metilwarifteina atenua o infiltrado
inflamatério e reduz o numero de células T, comprovando que essa espécie pode ser
utilizada também por via inalatéria para o tratamento da asma. A metilwarifteina em
modelo de alergia alimentar demonstra que os alcaldides reduzem os episddios
diarreicos, os niveis de IgE, aumentam as células T regulatérias e atenuam o
numero de eosinofilos e de macrofagos. Dessa forma fica visivel a atividade dos
alcaléides da C. sympodialis, como a metilwarifteina, sobre as células T, fato
verificado também em outros estudos, que justificam os efeitos antiinflamatoérios da
planta (SALES, 2014).

4.2 Asma e sintomatologia

A asma apesar de ser uma das enfermidades crénicas mais comuns do
mundo, é extremamente complexa, possuindo diferentes fendétipos de acordo com
cada individuo. Essa alta variedade de apresentacbes da doenga e alta taxa de
evolugdo, vem prejudicando o desenvolvimento de definicbes diagndsticas e
medicinais (HISBELLO S. CAMPQOS, 2008). A asma é classificada de acordo com a
intensidade dos sintomas, sendo eles, tosse seca, chiados no peito (sibilos), dor
toracica (dor precordial), falta de ar (dispneia), e gravidade e frequéncia dos mesmos
(ALVIM; ANDRADE, 2013).

A asma se caracteriza como uma doenca inflamatdria, que envolve diversas
células e mediadores, incluindo células do sistema respiratério caracterizadas como
construtiva, ou seja, ndo possui potencial inflamatoério. Para chegar a conclusao de
que a asma €& uma doenca inflamatéria, foi necessario realizar uma autépsia de
pacientes que apresentaram asma fatal, com esse estudo, descobriram a infiltragao
de neutrdfilos e eosindfilos nas vias aéreas, espessamento da membrana basal e
acumulo de muco nos brénquios entre outros (HISBELLO S. CAMPOS, 2008).

Tal enfermidade possui tantas facetas que € necessario subdividi-las em
diferentes classificagbes, que sdo um dos principais problemas enfrentados para
desenvolvimento e aprimoramento de um tratamento mais eficaz. A OMS
(Organizacédo Mundial da Saude) estima que aproximadamente 235 Milhdes de
pessoas sofrem com essa enfermidade, na segunda metade do século XX a asma

foi a unica doenca crénica tratavel que teve aumento no numero de incidéncia e no
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numero de internacdes além de que em 2021 foram relatadas 250.000 mortes por
essa doenca (NETO ET AL., 2022).

A asma pode levar a graves problemas de saude, sendo que sua incidéncia
vem aumentando desde os anos 60 (GASPAR; et. Al., 2006). Sua prevaléncia ¢ alta
tanto em paises desenvolvidos, como subdesenvolvidos, o que é o caso do Brasil,
que segue tendo o maior numero de ocorréncias de quadros de asma da América
Latina (RAMOS; et. Al., 2021).

Assim, na América Latina os agravantes séo a falta de servigos de saude e
medicamentos essenciais para o tratamento correto da asma (CARDOSO et al.,
2017).

O caso piora quando é visualizado pelo ambito infantil, pois cerca de 50% dos
pacientes asmaticos tém menos de 10 anos (AMBROSE et al., 2007). O seu
diagnodstico pode ser tardio por conta da falta de compreensao dos sintomas, tanto
dos adultos quanto das criangas, contribuindo com uma maior chance de
mortalidade (RAMOS; et. Al., 2021). Grande parte das criangas apresentam seus
primeiros sintomas antes dos 5 anos, enquanto os picos da doenga ocorrem entre 0
e 14 anos (MATTIUZZI, 2019).

Visto isso o xarope € a melhor escolha, por ser produzido a base de sacarose
(agucar), consegue-se abrandar o gosto de alguns medicamentos, assim sendo mais
paladativo para criangas. Além de ter uma facil degluticdo e ser muito indicado para
o tratamento de doencas respiratorias (ARTCOADM, 2021).

Dessa forma, o publico-alvo escolhido para o tratamento com a Cissampelos
sympodialis Eichl fora o infantil, por sua maior fragilidade e incidéncia, tanto mundial

quanto nacional, demonstrados por registros investigativos.

4.2.1 Fisiologia da asma

Na asma uma das condi¢des mais importantes na parte fisiopatogénica da
doenca ¢é a inflamagao brénquica, em decorréncia ha um aumento na resposta vindo
da liberacdo de mediadores quimicos, responsaveis pela tosse, sibilos e dispneia
(NETO ET AL., 2022). Essa inflamagédo possui caracteristicas especificas, como

infiltracdo eosinofilica, degradacdo de mastécitos, lesbes das paredes do sistema
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respiratorio e até ativacado dos linfécitos Th2 que sao responsaveis pela liberagao de
citocinas com as interleucinas IL-4, IL-5, IL-13, que sao responsaveis pela
manutencgao do sistema respiratério (J. PNEUMOL, 2002).

Mesmo que haja possibilidade de reverter o caso de obstrug&do brénquica, em
casos mais graves nao ha essa alternativa. As mudangas mais comuns, s&o
causadas por células inflamadas, exsudacdo do plasma das células, edema,
hipertrofia da musculatura brénquica, tampdes de muco e desnudamento do tecido
bronquico (NUNES ET AL., 2017). Desse modo, para um resultado satisfatério
deve-se utilizar tratamentos antagonista a inflamac&do, administrados com
corticosteréides e uma classe medicamentosa considerada um potente
anti-inflamatério (MCGREGOR ET AL., 2019).

Atualmente ha diversos fenoétipos da asma, os mais comuns sdo a asma nao
alérgica, asma de inicio tardio, asma com limitagdo do fluxo de ar, asma com
obesidade e asma alérgica, que é o fendtipo em foco do nosso xarope (MINISTERIO
DA SAUDE, 2021). A asma alérgica comumente tem inicio na infancia e é associada
a hereditariedade, podendo ser uma doencga passada dos pais para os filhos ou um
histérico de doengas alérgicas na familia, como rinite e alergia a
alimentos/medicamentos, com inflamag&o eosinofilica das vias aéreas (MINISTERIO
DA SAUDE, 2021).

4.3 Forma farmacéutica

O xarope é uma forma farmacéutica liquida que se caracteriza pela alta
viscosidade, apresenta ndo menos que 45% de sacarose ou outros agucares na sua
composicao, e contém uma ou mais substancias quimicas (RODRIGO PAEZ, 2024).
Além de ser uma 6tima opcdo de forma farmacéutica para administracdo de
medicamentos em criangas, porque elas se adaptam melhor a ingestéo, por ser um
medicamento liquido e possuir agucar em sua composi¢cao, sendo assim, tem sabor
mais agradavel e de melhor degluticdo, sendo aceito com mais facilidade pelo
publico infantil (ELIAS,2024).

Além de que o xarope € uma forma farmacéutica mais aceitavel do que os
corticosterdides inalatérios, que sao medicamentos comumente administrados
durante o tratamento ou alivio de sintomas da asma, eles atuam na redugao da
inflamacdo do pulmdo e previnem o estreitamento de veias, causadores de
dificuldades respiratérias (ORTEGA et al.,2022).
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Os xaropes possuem uma série de vantagens, dentre elas esta presente a
boa conservacao, pois a alta concentragdo de sacarose permite a desidratagao de
microorganismos, e a possibilidade de correcdo de sabor, através de edulcorantes
(substancia que confere sabor adocicado ao produto) e flavorizantes (substancia que
confere sabor e odor agradaveis a féormula ao mascarar sabores desagradaveis para
melhorar adesao ao tratamento) (CARESATTO; OLIVEIRA, 2019).

Eles apresentam alta viscosidade, e € contraindicado o armazenamento em
geladeira devido a baixa temperatura, pois ha o aumento da viscosidade que pode
dificultar a administracdo ao retirar a dose.

No tratamento convencional para a asma sao administrados dois tipos de
“‘bombinhas”, nome popular dado aos corticosteroides inalatérios, a de manutengao
e a de alivio de sintomas. A primeira nao utiliza farmacos broncodilatadores, mas
combate a inflamagédo dos bronquios, a segunda foca no alivio imediato, contém
farmacos broncodilatadores e é indicada para o momento das crises de asma (LE et
al., 2022). O dispositivo contém a medicagao no seu interior, que libera o farmaco ao
ser acionado, funcionando como um inalador dosimetrado, ou spray. A substancia,

entdo, atinge as vias aéreas, depositando o farmaco (LE et al., 2022).

4.3.1 Maleficios dos corticdides

Os corticosterdides inalatérios devem ser usados com cautela em pessoas
com hipertensao, insuficiéncia cardiaca, insuficiéncia renal, osteoporose, epilepsia,
ulcera gastroduodenal, diabetes, glaucoma, obesidade ou psicose (COSTA, 2024). O
uso incorreto dos dispositivos, pode acarretar efeitos adversos. Por isso, além do
correto manuseio, sao necessarias medidas de prevengcdo como, gargarejar agua,
escovar os dentes ou mesmo lavar a boca e o rosto para eliminar resquicios da
medicacdo administrada (UNIMED,2021).

De acordo com estudos, possiveis reagdes adversas a esses medicamentos
corticoides afetam mais mulheres que homens, cerca de 68% da amostra era do
sexo feminino, onde o indice maior de reagdes adversas acometeu a populacao
feminina (AZEVEDO et al., 2022).

Portanto, o uso exacerbado de corticosteroides inalatorios, apresenta diversos
maleficios para a saude infantil e adulta dos pacientes asmaticos. Além de efeitos

colaterais locais, como secura na garganta, tosse durante a inalagdo e candidiase
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oral, estudos comprovam as desvantagens e possiveis reagbes adversas da

administragao desses medicamentos (AZEVEDO et al., 2022).

5. METODOLOGIA

5.1 Método de pesquisa

O estudo realizado ao longo do presente trabalho, aborda pesquisas
quantitativas e qualitativas, sendo a pesquisa quantitativa um método que envolve
dados e analise de numeros, mediante técnicas estatisticas (SOUSA, et al., 2007) e
a qualitativa se trata de uma abordagem de pesquisa que estuda aspectos de
fendbmenos sociais e do comportamento humano, se baseando em experiéncias
individuais dos pacientes, ndao em dados (MARTINS, 2004).

Todo o estudo voltado ao tema proposto, visa explorar as propriedades da
Cissampelos sympodialis Eichl (milona) para desenvolver um xarope para o
tratamento de asma, através da literatura e farmacopeia. Dentre os artigos utilizados
no trabalho, selecionou-se teses cientificas, incluindo a lingua portuguesa e a
inglesa, publicadas desde o ano de 2003 até 2024, disponiveis nas plataformas
SciELO e Google académico. Para critérios de exclusdo, ndo foram utilizados
quaisquer tipos de informacbdes sem base e/ou comprovagao por algum método
cientifico, presentes em sites, revistas, jornais e redes sociais. A revisao literaria
contou com a participacao de todos os membros, onde ambos analisaram o trabalho

e colaboraram com discussdes durante o processo.

5.2 Método de extragao hidroalcodlica

5.2.1 Materiais e Método
Para a extragao hidroalcodlica do p6 das folhas da Cissampelos sympodialis

Eichl, utilizou-se:

e 159 do po da planta
e Agua

e Alcool 70%

e Funil

e Suporte universal
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e Garra

e Papel aluminio
e Calice 250mL
e Béquer 250mL
e Proveta 250mL

Foi pesado 15g do p6 das folhas da C. sympodialis no becker de 250mL, e
entao adicionou-se 150mL de alcool 70%. Apds colocar a solugao em um recipiente
de vidro com tampa, e embalar o pote com papel aluminio, 0 mesmo foi deixado em
processo de maceracao por 11 dias. Ao fim do processo de maceragao, foi montado
um sistema de filtragao (utilizando suporte universal, garra e o funil), o qual
utilizou-se (com auxilio do calice de 250mL) para realizar a filtragdo da tintura de
milona. Feito o processo de filtracdo (Figura 5), ajustou-se a quantidade para
150mL, utilizando uma quantidade suficiente de alcool 70%, e armazenou-se em um

pote de vidro com tampa e embalado com papel aluminio.

Figura 5: Filtracdo da tintura de Milona

Fonte: Autoria propria, 2025.



5.3 Método de producao do xarope

5.3.1 Materiais e Método

Para o método de produg¢ao do xarope utilizou-se:

Sacarose 85% (212,59)
Metilparabeno 0,1% (0,259)
Propilparabeno 0,05% (0,125g)

Agua q.s.p 250mL
Extrato 6% (7,2mL)
Alcool 70%

Béquer 600 mL
Béquer 50mL
Béquer 10 mL
Proveta 50mL
Balanga semianalitica
Balanca analitica
Vidro relégio
Bastao de vidro
Espatula

Suporte Universal
Garra

Papel aluminio
Calice 250mL
Vidro de reldgio
Bast&o de vidro

Chapa aquecedora
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Pesou-se na balanga semianalitica 212,5g de sacarose no béquer de 600mL

e, em seguida, 0,25g de metilparabeno e 0,125g de propilparabeno no vidro de

relégio, a qual foi solubilizado com uma pequena quantidade de alcool 70% em

béqueres de 10mL.
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Mediu-se 37mL de agua na proveta de 50mL e despejou-se a agua para um
béquer, para que assim fosse levado a chapa aquecedora até chegar na
temperatura de 70°C. Quando foi atingida a temperatura, adicionou-se aos poucos a
quantidade pesada de sacarose e, quando o processo de fervura comecou, foi

adicionado uma quantidade suficiente de agua até que atingisse 250 mL de xarope.

Em seguida, montou-se um sistema de filtragao e filtrou-se o xarope (Figura
6) para que nao ficasse residuos de sacarose e para que fosse ajustado o q.s.p. de
agua. Apos a filtragédo, adicionou-se os conservantes solubilizados e mediu-se 120
mL do xarope, onde incorporou-se 7,2mL do extrato da planta (Figura 7). Levou-se
para aquecimento para evaporagao do alcool e foi envasado em um frasco e

rotulado.

Figura 6: Filtracdo do xarope

Fonte: Autoria Propria, 2025.
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Figura 7: Incorporagéo da tintura no xarope base

Fonte: Autoria propria, 2025.

6. RESULTADOS E DISCUSSOES

Foi produzido 150mL de tintura de Milona, a partir de 15g da folha e com a
utilizagdo de 150mL de alcool 70%. Para que houvesse um melhor resultado na
maceracao, foi essencial que as folhas fossem trituradas, dessa forma foi possivel
obter um aumento da superficie de contato entre a planta e o solvente, o que
melhora a extragao dos principios ativos, essenciais para a eficacia do xarope. Além
disso, para que fosse obtido um bom resultado, foi necessario manter a tintura em
um pote de vidro envolvido no papel aluminio, e em um lugar escuro, fresco, seco e
protegido de luz e umidade, isso porque qualquer outro tipo de armazenamento
pode degradar ou alterar as propriedades das substancias extraidas. Apés a filtracéo
e adicdo adequada de alcool para que fosse completado o volume, a tintura
apresentou resultados agradaveis e que tornava-se possivel sua utilizagdo como

principio ativo no xarope de Milona.
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Ao inicio do teste de producdo do xarope utilizou-se a primeira formulacéo
com 85% de sacarose, nesse primeiro teste houve a cristalizacdo da sacarose apos
1 semana armazenado sem contado com a luz e devidamente filtrado o que
ocasionou o descarte dessa formulagdo, para a segunda formulagdo, a sacarose
passou a ser 75%, nesse teste, logo apos sair do aquecimento notou-se acumulo de
sacarose nas laterais do Becker e conforme foi esfriando maior se tornava esse
acumulo, gerando enfim o descarte desse segundo xarope, para o terceiro teste
utilizou-se essa mesma formulagdo, mas conforme foi aquecendo com agua q.s.p
250mL notou-se a diminuicdo de volume, logo, foi adicionando-se agua até chegar
em aproximadamente 250mL no Becker, ao final do esfriamento do terceiro teste,
armazenou longe da luz para observar se teria formagao de cristais, apés uma
semana observou-se que suas caracteristicas organolépticas estavam de acordo
com a farmacopeia, a textura viscosa, aparéncia translucida meio amarelada e
nenhum resquicio de sacarose antes da filtragem chegando assim ao final dos
testes do xarope. Para finalizacdo da forma farmacéutica, realizou-se a filtragem de
apenas 120mL e entdo adicionou-se a quantidade de principio ativo calculada para
120mL.
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7. CONCLUSAO

A realizagdo do presente trabalho, permitiu o aprofundamento do
conhecimento sobre a Cissampelos sympodialis Eichl (Milona) e seu potencial
terapéutico no tratamento da asma, uma doenca respiratéria cronica que afeta
grande parte da populagdo. Através da revisdo bibliografica e da produgao
experimental, foi possivel comprovar que os alcaloides presentes na planta,
especialmente a warifteina, metilwarifteina e milonina, possuem propriedades
anti-inflamatérias e antialérgicas eficazes contra o0s principais mecanismos

fisiopatolégicos da asma.

A escolha da forma farmacéutica em xarope mostrou-se adequada, devido
ao seu efeito terapéutico esperado, sua melhor aceitacdo e facilidade de
administragao, especialmente em criangas, que sao o grupo mais acometido pela
doenca. Durante os testes de formulacdo, foram necessarias algumas adequacgoes,
0 que evidenciou a importancia do controle técnico e da padronizagdo para garantir

a estabilidade e eficacia do produto final.

Portanto, conclui-se que o xarope a base de Cissampelos sympodialis Eichl
€ uma alternativa promissora por possuir um principio ativo de origem natural, ser
inovador e eficaz, aos tratamentos convencionais da asma, podendo servir como
base para futuros estudos e possiveis aplicagdes clinicas. A unido entre o
conhecimento tradicional e a pesquisa cientifica demonstrou-se eficaz na
valorizagado da biodiversidade brasileira e na busca por solugdes mais acessiveis e

seguras para a saude publica.
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