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INTRODUCAO

A obesidade, no sentido estrito, consiste num aumento das
reservas lipidicas armazenadas sob a forma de triglicérides no
tecido adiposo. Estima-se que 40 milhdes de brasileiros sdo obe-
sos, 0 que torna a obesidade um problema de satide publica.
Além disto, ha uma cobranca social por uma silhueta perfeita,
beirando ao insuportavel, que deixa o individuo obeso com a
auto-estima baixa e com disposicao a fazer de tudo para perder
peso”. Dentre os varios tratamentos disponiveis, estd o uso de
farmacos sintéticos e produtos naturais.

Através da literatura®*e de observagdes pessoais, percebe-se
que a automedicacao com “produtos naturais” emagrecedores
tem aumentado consideravelmente, nos tiltimos anos, visto que
a populagao, em geral, acredita que estes medicamentos nao tra-
rao danos a satide. Corrobora com esta crenca, a existéncia de
propaganda enganosa das indastrias que visam ao lucro sem se
preocupar com a satide publica. No entato, conforme resultados
obtidos por pesquisas, muitos produtos vendidos como “natu-
rais” mostram a adi¢do, ndo declarada nas formulagdes, de subs-
tancias anorexigenas sintéticas e coadjuvantes (benzodiazepini-
cos, antidepressivos)* 6789101121314 5acometendo, inclusive, pro-
dutos chineses tradicionais

Dentre os grupos de farmacos antiobesidade comercializa-
dos, no Brasil, (cartaticos/laxantes, horménios, produtos natu-
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rais, anestésicos locais e aminas simpatomiméticas), este altimo
(farmacos anorexigenos sintéticos) estao freqilentemente envol-
vidas em abuso e, além de serem responsaveis pelos efeitos anore-
xigenos miraculosos das formulagdes para emagrecer, possuem
restri¢es e contra-indicagées de uso, podendo levar a tolerancia,
dependéncia quimica e sindrome de abstinéncia'®".

Ha vérios métodos e técnicas analiticas para identificagao
de substancias, os quais sao escolhidos avaliando desde fatores
referentes a substancia (propriedades quimicas, fisicas e biol6gi-
cas) como também do método (disponibilidade, simplicidade,
viabilidade financeira, adequagao técnica, dentre outros).

O método preferido para estudar a adulteragao de fitotera-
picos emagrecedores por farmacos anorexigenos e coadjuvantes
(benzodiazepinicos, diuréticos) é a cromatografia em camada
delgada comparativa (CCDC) por ser mais rapida, robusta, abran-
gente, de baixo custo e que vem auxiliando na identificacao dos
grupos de substancias supracitados desde 1960". Isto porque ser-
ve para triagem e, as vezes, para confirmacao, ja que os farmacos
anorexigenos apresentam-se, geralmente, na ordem de miligra-
mas.

Sabendo dos efeitos indesejados ja descritos que tais adul-
terantes podem causar e da necessidade de alertar toda a socieda-
de sobre os perigos advindos do uso e abuso de substancias psico-
ativas nas formulagoes para emagrecimento, resolveu-se padroni-
zar técnica analitica em CCDC para possibilitar o estudo da inci-



déncia da presenga de adulterantes sintéticos em produtos fitote-
rapicos emagrecedores.

METODOLOGIA

A analise cromatografica dos farmacos anorexigenos sinté-
ticos e dos fitoterapicos baseou-se na metodologia classica de CCDC
descrita por MORAES, 1991%° com adaptacéo. Para garantir a per-
formance do método, realizaram-se analises cromatograficas do
farmaco sintético, do fitofdrmaco de referéncia, da associagao de
fitofarmacos e da associacao de farmaco sintético com fitofarma-
cos. Utilizaram-se, como parametros de avaliagao, a comparagao
do Rf e da cor desenvolvida na seqiiéncia de reveladores entre o
fitoterapico e os padrées de farmacos sintéticos analisados conco-
mitantemente.

- (*) Firmacos Seqiiéncia de Revelad
Sintéticos Padrio (*)
fempropare (Img/ml em Metanol) * Cardter dcido/neutro:
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Figura 1: Cromatografia dos farmacos sintéticos (padroes).

Para a analise cromatografica dos formacos sintéticos (fem-
proporex, mazindol, dietilpropiona, fenfluramina, furosemida,
fluoxetina, benzocaina, diazepam, midazolam, flurazepam, bro-
mazepam, nitrazepam, clordiazepéxido, cafeina), cedidos gentil-
mente por industrias fabricantes com certificado de pureza, sub-
meteu-se 20 iL da solugao padrao de 1 mg/mL em metanol a
CCDC para farmacos de caréter basico (anorexigenos sintéticos) e
de cardter acido/neutro (benzodiazepinicos), conforme Figura 1.
A sibutramina (Plenty®, Medley e Reductil®, Abbott) nao foi
analisada por estar indisponivel no mercado (industrias e farma-
cias de manipulagao) a época da pesquisa.

Os fitoterapicos de referéncia foram, primeiramente, extra-
idos com metanol (20 mg da substancia com 5 mL de metanol).
Ap6s evaporacao, adicionou 0,2 mL de metanol ao residuo para
realizagao da CCDC tanto para farmaco de carater dcido/neutro
quanto para de carater bésico, conforme a Figura 2.
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Figura 2: Cromatografia dos fitofdrmacos de referéncia.

Os fitoter-picos de referincia utilizados foram cedidos por
uma farm-cia de manipulaA,,o conceituada com ISO 9002 e s,,0 eles:
alcachofra (Cynara scolynmus), alolna (Aloe vera), boldo (Peumus
boldus Mol.), carqueja (Baccaharis sp), c-scara sagrada (Rhamnus
purshiana), Centella asiatica, citrin extract (Garcinia sp), clorela

(Chorella pyrenoidosa), espinheira santa (Maytenus ilicifolia), espi-
rulina (Spirulina maxima), Fucus sp., guaran- (Paullinia cupana),
ginseng falso (Pfaffia paniculata), glacomanan (Amorphophallus
konjac), jurubeba (Solanum paniculatum), maracuj- (Passiflora ala-
ta) e sene (Cassia angustifolia).

Os resultados (Rf e cores desenvolvidas) dos fitoter-picos de
referincia foram comparados com os dos padries anorexIgenos para
verificar possiveis interferincias (tais como sobreposiA,,o de subst n-
cias com Rfs idInticos ou similares e alteraA,,0 da cor da mancha) que
podem ocorrer na an-lise dos produtos ditos inaturaisi. Assim, fo-
ram analisados cromatograficamente, conforme procedimento j-
descrito, mistura contendo fitoter-picos de referincia e f-rmacos
sintEticos padries cujos resultados pudessem sofrer interferincia.

As placas cromatogr-ficas utilizadas foram confeccionadas
em suporte de vidro 20x20 cm, com espessura de 0,5mm de sllica
gel G60 (Merck). Para tal, preparou-se uma emuls,,0 com 40 g de
silica, 80 mL de -gua destilada e 0,5 mL de etanol 96 GL que foi
aplicada sobre 6 placas de vidro. Estas foram secadas a temperatura
ambiente e, antes do uso, foram atividades por 1 horaa 110 C: A
corrida cromatogr-fica em cuba cromatogr-fica DESAGAZ foi pa-
dronizada em 10 cm.

RESULTADOS E DISCUSS O

Os resultados cromatogr-ficos (Rf e cor desenvolvida) dos
f-rmacos, tanto para os de car-ter -cido/neutro como para os de
car-ter b-sico, est,,0 dispostos nas tabelas 1 e 2. Foram feitas repeti-
Aies da CCDC para os f-rmacos sintEticos (n=10, para os de car-ter
b-sico e n=8, para os de car-ter -cido/neutro) o que possibilitou a
obtenA,,0 de Rf mediano e da cor desenvolvida

Tabela 1. Valores de Rf e cor desenvolvida por revelador
dos f-rmacos de car-ter b-sico (Mediana, N = 10).

R.Forrest | R. lodoplatinato
0,13 0,11 0,11 - -
furosemida
azul rosa vermelha
- 0,51 - 0,51 0,51
fluoxetina
roxa branca branca
- 0,58 - - -
fenfluramina
roxa
- 0,77 - - -
mazindol
vermelha
0,96 0,96 0,96 0.96 0,96
dietilpropiona
marrom amarela laranja rosa laranja
- 0,95 - - -
femproporex
roxa
0,96 0,96 - - -
benzocaina
amarela vermelha
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Tabela 2. Valores de Rf e cor desenvolvida por revelador de
farmacos de carater dcido/neutro (Mediana, N=8)
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Apesar de alguns valores de Rf serem iguais (anfepramona
ebenzocaina) ou bastante aproximados (anfepramona, benzoca-
ina e mazindol), a identificacdo destas substancias foi possivel
devido a diferenca nas cores da mancha apresentada em cada
revelador e/ou na seqiiéncia de reveladores utilizados.

Para fazer a diferenciagao de resultados, foram analisados
0s Rfs associados a coloracao das manchas desenvolvidas nos
respectivos reveladores, devendo haver coincidéncia de resulta-
dos em toda a sequiéncia de reveladores. Por isso, ndo se fez com-
paragao especifica entre produtos naturais e padroes sintéticos
que apresentaram discrepancia de resultados, ou que desenvol-
veram manchas de cores diferentes nos mesmos reveladores,
mesmo que obtivessem o mesmo Rf.

Durante as comparagdes de resultados, levou-se em consi-
deragao apenas os fitoterapicos de referéncia que apresentaram
resultados proximos aos dos padroes de farmacos sintéticos. Nes-
tes casos, foram feitas novas aplicacbes comparativas visando a
identificagao precisa, procedimento nao descrito por outros tra-
balhos que utilizaram a cromatografia em camada delgada'®™.
Apesar de alguns fitofarmacos (carqueja, guarand, espinheira san-
ta, espirulina, aloina, cdscara sagrada) terem apresentados Rfs
préximos aos de farmacos sintéticos (mazindol, dietilpropiona,
furosemida, fluoxetina, midazolam, nitrazepam e bromazepam)
ndo ocorreu interferéncia analitica apreciavel, ja que as manchas
dos fitoterapicos nao possuem comportamento igual a dos pa-
drdes sintéticos frente a seqiiéncia de reveladores.

Por fim, primou-se por escolher técnica simples, rdpida e
de baixo custo que possa ser utilizada em outros laboratérios com
o objetivo de auxiliar na triagem de adulteragao de fitoterapicos
emagrecedores, visto que a maioria dos outros trabalhos utilizou
técnicas mais dispendiosas como espectrofotometria UV/Vis", cro-
matografia liquida de alta eficiéncia'®, cromatografia gasosa®'’ e
eletroforese capilar'®.

A adaptagao da técnica analitica para extracdo de padroes
fitoterapicos e de “produtos naturais” com uso do metanol mos-
trou-se adequada, visto que o objetivo era analisar a interferéncia
de substancias presentes nestes produtos com os padroes de far-
macos sintéticos soliiveis em metanol.

CONCLUSAO

A técnica em CCDC mostrou-se reprodutivel, robusta,
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abrangente, precisa e de facil execugao, sendo adequada para
procedimentos de triagem de adulteracao de produtos naturais
por farmacos sintéticos. A interferéncia dos fitofarmacos na ana-
lise dos farmacos sintéticos é desprezivel e, uma vez suspeita,
deve-se buscar confirmagao por outras técnicas e/ou outros méto-
dos de andlise — incluindo cromatografia liquida de alta eficiéncia
(CLAE) e cromatografia gasosa (CG).
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