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RESUMO

As doencas de pele representam um problema de saude publica no Brasil. As lesbes
neste 6rgédo, dependendo de suas caracteristicas, sdo de lenta recuperagdo. Embora
existam protocolos classicos para tratar estes tipos de lesdes, a ciéncia sempre busca
meios mais eficientes. A construcdo de dispositivos utilizando-se biopolimeros como
a agarose, sao uma alternativa viavel para o desenvolvimento de substitutos
temporarios de pele, para uma recuperacdo mais rapida e eficiente. Neste cenario
promissor, procura-se incorporar a estes dispositivos, bioativos de plantas medicinais,
como por exemplo, o Anthurium affine Schott, espécie de Mata Atlantica, conhecida
como “milho de urubu”. O A. affine € amplamente utilizado pela populacdo para tratar
dermatites e psoriase, sendo citado por seus efeitos reepitelizantes e cicatrizantes.
Dado a baixa quantidade de informacdes sobre a espécie, este estudo avaliou a
composicédo fitoquimica de A. affine, além de incorporar estes bioativos em filmes
poliméricos a base de agarose. Foi avaliado adicionalmente o potencial antioxidante
da amostra, além do perfil espectroscopico na regido do Infravermelho dos filmes
incorporados com A. affine. Observou-se que o extrato hidroalcéolico apresentou acédo
antioxidante segundo a metodologia do DPPH. Foi avaliada a composicao fendlica, de
forma qualitativa e quantitativa e foi demostrado em ambas as abordagens que o
extrato apresentava significativa quantidade de polifendis, majoritariamente de
flavonoides. A alta concentracdo destes compostos fendlicos foi confirmada em
ensaios de FTIR. Estes resultados corroboram com o uso popular desta espécie
medicinal, uma vez que derivados flavonoidicos sdo indicados para tratamento de
Ulceras de pele. Os dados obtidos neste trabalho oferecem respaldo cientifico a relatos
etnobotanicos, que referenciam a acéo anti-inflamatéria e cicatrizante do A. affine.
Demonstrou-se que o dispositivo foi eficaz em relacdo a incorporagéo do extrato na
superficie, o que foi confirmado em protocolos desenvolvidos para esta finalidade,
utilizando-se da analise estatistica dos componentes principais (PCA) a partir de

dados de FTIR e por espectroscopia na regiao do UV- vis de filmes.

Palavras-chave: Anthurium affine; Flavonoides; Cicatrizantes; Agarose; Substitutos

de pele; Dispositivos biomédicos.



ABSTRACT

Skin diseases represent a public health problem in Brazil. The injuries in this organ,
depending on its characteristics, are of slow recovery. Although there are classic
protocols to treat these types of injuries, science is always looking for more efficient
solutions. The construction of devices using biopolymers such as agarose is a viable
alternative for the development of temporary skin substitutes, for a faster and more
efficient recovery. In this promising scenario, an attempt is made to incorporate
bioactive medicinal plants into these devices, such as the Anthurium affine Schott, a
species from the Atlantic Forest, known as “vulture corn.” A. affine is widely used by
the population to treat dermatitis and psoriasis, being cited for its re-epithelializing and
healing effects. Due to the low amount of information about the species, this study
evaluated the phytochemical composition of A. affine, in addition we developed
agarose-based polymeric films with these bioactives. Additionally, the antioxidant
potential of the sample was evaluated, in addition to the spectroscopic profile in the
infrared region of the films incorporated with A. affine. It was observed that the
hydroalcoholic extract showed antioxidant action according to the DPPH methodology.
The phenolic composition was evaluated, qualitatively and quantitatively, and it was
shown in both approaches that the extract had a significant amount of polyphenols,
mostly flavonoids. The high concentration of these phenolic compounds was confirmed
in FTIR assays. These results corroborate the popular use of this medicinal species
since flavonoid derivatives are indicated for the treatment of skin ulcers. The data
obtained in this work offer scientific support to ethnobotanical reports, which refer to
the anti-inflammatory and healing action of A. affine. It was demonstrated that the
developed device was effective in relation to the incorporation of the extract on the
surface, which was confirmed by protocols developed for this purpose, such as using
the statistical analysis of principal components (PCA) from FTIR data and by UV-vis
spectroscopy region of films, with these experimental protocols and data, it is believed
that we are contributing scientific/technological data to the construction of new, safer

and more effective temporary skin substitutes.

Keywords: Anthurium affine; Flavonoids; Healing Agents; Agarose; skin substitutes;

Biomedical devices.
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1 INTRODUCAO

A pele € o primeiro sistema de defesa do ser humano, funcionando como uma barreira
contra agentes fisicos e patdgenos. Sua funcéo é abrigar as estruturas do interior do organismo
evitando agressdes do ambiente externo, incluindo as varias formas de poluicéo, temperatura,
umidade e radiacéo, controlando o fluxo de substancias para o interior ou exterior do corpo,
manutencdo de fatores homeostaticos como a temperatura, bem como intercedendo
sensagoOes, tais como, calor, frio, toque, dor e vibracdo (GOMES, 2016). Possui importante
funcd@o na protecdo contra traumas fisicos, quimicos, toxinas e micro-organismos patégenos.
Possui ainda funcionalidade metabdlica, controle da pressdo sanguinea, curar e regenerar
ferimentos, participar da excrecao de eletrdlitos e atuar como érgao sensorial (ACIOLLY, 2018).
Devido a sua extrema importancia, havendo lesédo na pele, € necessaria rapida intervencao, a
fim de se garantir a possibilidade de regeneracéo e recuperacdo de suas funcdes e evitar o
aparecimento de desequilibrio fisiolégico, que pode levar a morte do individuo (ONOFRE, 2014).

Entre as enfermidades que afetam a pele, a psoriase € uma doenca inflamatoria cronica
da pele e das articulacdes, com variadas apresentacdes clinicas, sendo imuno mediada e tendo
bases genéticas. A doenca tem um carater autoimune e esta associada a fatores psicologicos
como depressao, estresse, ansiedade (0 que faz com que as lesdes se proliferem muito mais
rapido), fatores genéticos e hereditarios também tém forte influéncia nesta doenga. As lesdes
podem desenvolver-se em locais de traumas, como por exemplo locais de cirurgias e
gueimaduras, tais lesdes apresentam uma predilecédo por areas como unhas, couro cabeludo,
cotovelos, joelhos, maos e pés (SILVA et al., 2021).

Os substitutos cutaneos vém sendo vastamente estudados e aprimorados ao longo dos

ultimos anos. Desde a sobreposicédo de aloenxertos de animais até a cultura de queratindcitos
autélogos, muitos materiais foram produzidos visando a maior semelhanga com a pele humana
(SANTANA, 2015). Os substitutos temporarios ou permanentes da pele podem ser
desenvolvidos com polimeros de origem bioldgica, possuindo grande utilidade na medicina.
Estes biopolimeros séo projetados para evitar a toxicidade (OSMAN et al., 2007), auxiliando no
processo de regeneracao cicatricial da pele (TAN et al., 2012).
A utilizacdo dos biomateriais na substituicdo a perda ou dano do tecido cutaneo, ja se tornou
uma pratica comum. Mais recentemente alguns materiais foram desenvolvidos para serem
utilizados como scaffolds, carreando e hospedando células que facilitardo e tornardo mais
rapida a regeneracao de tecidos como a pele em estratégias de engenharia tecidual (RIBES,
2021).
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Muitos fitoquimicos, particularmente polifendis, estdo agora sendo usados para tratar a
psoriase. Os polifendis sdo reconhecidos como compostos multifuncionais que podem atuar
como antioxidantes, anti-inflamatorios, e agentes antiproliferativos por meio da modulagéo de
multiplas vias de sinalizacdo. Essas propriedades podem ser benéficas para o tratamento de
doencas multicausais, incluindo psoriase. Os flavonoides séo a principal classe de polifendis
voltados para este fim e mostraram efeitos antioxidantes potentes, para inibir a cicloxigenase,
lipoxigenase, monooxigenase microssomal, glutationa S-transferase, succinoxidase
mitocondrial e NADH oxidase (BONESI et al., 2018). Por causa dos efeitos anti-inflamatérios e
antioxidantes, os flavonéides mostram evidéncias de sua capacidade de resolver problemas
envolvendo pele, como rugas, acne, dermatite e cancer. Flavanonas sdo componentes
abundantes em tomates, hortela e frutas citricas. E relatado que as flavanonas s&o eficazes no
tratamento de doencas relacionadas a pele, como psoriase, melanogénese e
fotoenvelhecimento (ALALAIWE et al., 2020).

Segundo alguns estudos, o extrato de folhas do A. affine Schott, planta nativa do Brasil,
apresenta quantidade apreciaveis de flavonoides (LUNA et al., 2016), sendo empregada como
fitoterapico no tratamento do diabetes, micoses e doencas cardiovasculares em seres humanos
(NOMURA et al., 2012). Neste sentido, De Luna (2016) relatou o0 emprego de extratos alcodlicos

de A. affine em ensaios in vivo visando o uso como anti-inflamatério em casos de dermatite.

Com base no potencial de A. affine Schott para tratamentos anti-inflamatorias, antioxidantes e
cicatrizantes, o presente trabalho teve como objetivo desenvolver um dispositivo a base de

flavonoides desta espécie, visando a futura utilizacéo dele no tratamento de psoriase.
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2 OBJETIVO
2.1 OBJETIVO GERAL
Elaborar e caracterizar filmes poliméricos baseados em agarose com incorporacao de extratos

de A. affine Schott visando desenvolver dispositivo a ser aplicado em dermatites.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

. Preparar o extrato hidroalcoolico das folhas da A. affine.

. Avaliar o perfil fitoquimico das folhas da A. affine.

. Avaliar as propriedades antioxidantes do extrato de A. affine Schott pelo ensaio de
DPPH.

. Desenvolver um dispositivo bioativo a base de agarose com incorporacéo de bioativos
de A. affine.

. Avaliar o perfil espectroscopico nas regiées do UV-vis e FT-IR do dispositivo bioativo.

. Avaliar os perfis de FT-IR utilizando a Analise Multivariada
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3 REFERENCIAL TEORICO
3.1 PELE

A pele apresenta diversas caracteristicas proporcionadas pelas suas camadas e seus
anexos. Sendo a parte mais superficial da pele, a epiderme possui células justapostas e epitélio
estratificado que formam uma barreira queratinizada que protege o organismo de atritos,

desidratacéo e infec¢des de micro-organismos (GOMES, 2016) (Figura 1).

Figura 1 - Representa¢cdo esquematica da pele
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Figura 2 - Representagdo esquemdtica da pele

Fonte. Camargo, 2006.

A barreira queratinizada da epiderme é composta por filamentos intermediarios
(permitem a sua estrutura tridimensional), filamentos de actina (permitem a sua motilidade) e
0s microtubulos (fazem parte do transporte intracelular). Os filamentos intermediarios mais
importantes da epiderme séo as citoqueratinas (K) e cada uma delas possui uma expresséo
distinta no epitélio, sendo as K5/K14 tipicamente expressas na camada basal proliferativa,
enquanto K1/K10 nas camadas de diferenciacdo suprabasais. Particularmente, as K16 e K17
sdo conhecidas por serem hiperproliferativas, sendo encontradas em doengas como a psoriase
(RIVITTI, 2018; DONETTI et al., 2020; KIM e LIM, 2021; CORREA, 2021).

A camada mais profunda da epiderme, camada basal, é constituida por queratindcitos
basais e melandcitos ligados a uma fina camada de matriz extracelular (MEC) que sustenta a
porcao basal, e € composta majoritariamente de colageno do tipo IV e outras moléculas como

laminina, capaz de proporcionar local de adesédo para os hemidesmossomos (BARONI et al.,
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2012; TSAKOVSKA et al., 2017; ALBERTS, 2018). Na camada basal ha equilibrio entre a
divisdo mitética e a diferenciacdo celular, onde algumas células em divisdo migram para a
camada acima ou se juntam a populacdo de células tronco, responsaveis pela renovagao
celular (RIVITTI, 2018; CHIEOSILAPATHAM et al., 2021; CORREA, 2021). De acordo com
Baroni et al. (2012) a renovacédo da pele é um evento que pode levar até 28 dias, dependendo
da idade e local. O mecanismo de renovacédo do epitélio € importante para a manutencao da
homeostase e em doencas inflamatérias, como a psoriase e a dermatite atopica (BARONI et
al., 2012; RIVITTI, 2018; CHIEOSILAPATHAM et al., 2021).

A acima da camada basal podemos encontrar a camada espinhosa, composta por
células cuboides com nucleo de posicao central, que vao se achatando em direcéo a superficie.
Nesses queratinécitos, o citoplasma possui expansdes com feixes de filamentos de queratina
gue se unem as outras células por meio dos desmossomos, conferindo a célula o aspecto
espinhoso e sdo essas estruturas que juntas promovem maior coesdo entre as células
aumentando a resisténcia ao atrito (GOMES, 2016; DONETTI et al., 2020; CORREA, 2021).

A camada granulosa é formada por células achatadas com grande quantidade de
granulos de querato-hialina. Esses granulos possuem uma proteina rica em cistina e histidina
fosforilada, responsavel pela basofilia apresentada (JUNQUEIRA, 2018). Nessa camada 0s
granulos lamelares, responsaveis pela producéo de glicolipidios, sdo depositados na superficie
das células, auxiliando na formacdo da barreira epitelial, agindo contra a desidratacdo e
penetracdo de substancias na pele (LOSQUADRO, 2017; JUNQUEIRA, 2018).

A camada lucida possui células achatadas, eosinofilicas, com nucleos e organelas
digeridas por enzimas. Por fim, a camada cornea é repleta de células achatadas cujo citoplasma
€ constituido por queratina e outros seis polipeptidios. A composi¢cdo dos filamentos de
queratina é modificada com a diferenciaco celular dos queratindcitos. E nessa camada que 0s
filamentos de queratina se aglutinam com os granulos de querato-hialina. (GOMES, 2016;
CORREA, 2021). Na pele mais fina é frequente a auséncia das camadas granulosa e lucida.

Abaixo da membrana basal encontra-se a derme, com espessura variavel de acordo com
a regido do organismo. A derme confere a pele a resisténcia mecanica (CORREA, 2021). E
composta pelas regides papilar e reticular, sendo a camada papilar adjacente a membrana
basal e rica em tecido conjuntivo frouxo, povoado por fibroblastos, fibras colagenas e fibras
elasticas. A derme também abriga estruturas anexas da pele, como as glandulas sudoriparas,
os foliculos pilossebaceos e o musculo eretor do pelo, também se encontram nos vasos
sanguineos, vasos linfaticos e estruturas nervosas (TSAKOVSKA et al., 2017; JUNQUEIRA,
2018; RIVITTI, 2018).

A hipoderme estéa localizada abaixo da derme e ndo faz parte da pele. E um tecido
subcutaneo formado por tecido adiposo e conjuntivo frouxo, unindo fracamente a derme e 0s

orgaos subjacentes. Contém inimeras células adiposas dependendo da regido e da nutrigao,
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constituindo o paniculo adiposo (JUNQUEIRA, 2018). RIVITTI (2018) descreve que a
hipoderme tem espessura variavel e, em geral, pode ser sede para porcdes secretoras das
glandulas, de pelos, vasos sanguineos e nervos, além de ser depdsito nutritivo de reserva e
participar do isolamento térmico e na protecdo mecéanica as pressdes e traumas externos. A

figura x resume a estrutura da derme.

3.2 IMUNOLOGIA DA PELE

Por ser um 6rgdo mais exposto ao meio externo, a pele representa a primeira barreira
de defesa do corpo. As células imunes da pele enfrentam grandes desafios e caso suas
respostas sejam inadequadas, podem ocorrer exacerbagcdo da resposta inflamatoria e gerar
doencas crbnicas. No sistema imune, os linfocitos gerados circulam pelo sangue e viajam para
orgaos linfoides, como linfonodos e o baco, fazendo a apresentacao de antigenos e produzindo
resposta imune direcionada (KABASHIMA et al., 2019; NGUYEN e SOULIKA, 2019).

Os queratinécitos, apesar de ndao serem células imunes, podem recrutar e ativar células
imunes que produzem citocinas, afetam a proliferacdo celular e podem gerar uma rede
inflamatéria. Os queratindcitos podem secretar uma infinidade de citocinas, como as
interleucinas (IL)-1B, IL-6, IL-8, IL-10, IL-12, linfopoietina estromal timica (TSLP), fator de
necrose tumoral alfa (TNF-a) e interferon gama (IFN-y), regulando a resposta inflamatéria
cutanea, reepitelizacéo e restabelecendo a funcdo de barreira epitelial (WONG et al., 2016;
DAINICHI et al., 2018). Além disso, expressam na superficie receptores de reconhecimento de
padrées (PRRs) e receptores do tipo toll (TLR) que uma vez ativados, sinalizam o inicio de
respostas inflamatoérias (GRONE, 2002; NEDOSZYTKO et al.,, 2014; NGUYEN e SOULIKA,
2019).

Os queratindcitos expressam na sua superficie moléculas do complexo principal de
histocompatibilidade 1l (MHC 1I) auxiliando no reconhecimento de antigenos e tendo
potencial para serem células apresentadoras de antigenos (APC). As APCs sao
importantes para o reconhecimento de antigenos, processamento e ativacdo de células T
(NESTLE et al., 2009; ABBAS et al., 2018). Os fibroblastos também possuem funcdes
imunologicas estabelecidas, como a producao das citocinas TNF-a, IL-1p3, IL-6, IL-8 e IL- 25
em situacoes de traumas e estresse. Também sdo capazes de expressarem receptores
PRRs que auxiliam na inducéo e producgéao de citocinas (NGUYEN e SOULIKA, 2019;
CHIEOSILAPATHAM et al., 2021).

Os queratindcitos também sdo uma importante fonte de peptideos antimicrobianos
(AMPs), biomoléculas que participam da defesa da pele. Sado produzidos em locais onde ha
dano/ invasdo de micro-organismos e induzem o rompimento das membranas bacterianas.

Além dos gueratindcitos, fibroblastos, células dendriticas e macréfagos séo responsaveis por
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sua producao (NESTLE et al., 2009; NGUYEN e SOULIKA, 2019). As familias de AMP mais
estudadas na pele humana sédo as - defensinas e as catelicidinas (NGUYEN e SOULIKA,
2019). A catelicidina mais estudada € a LL- 37 e, juntamente com as B-defensinas, podem servir
como alarminas para queratindcitos, induzindo proliferacdo e migracdo. Os AMPs no geral
atuam como quimioatraentes para neutréfilos, macrofagos, células T de memoria e células
dendriticas imaturas (TOKUMARU et al., 2005; NGUYEN E SOULIKA, 2019).

A pele também possui células imunes residentes que contribuem para a homeostase,
secretando fatores de crescimento necessarios para a sobrevivéncia dos queratindcitos e
fibroblastos. Ademais, elas mantém a fungéo do tecido, fagocitando detritos, células apoptoticas
e em condi¢Bes inflamatérias. As células imunes residentes incluem as células dendriticas
(DCs) como células de Langerhans (LC), células dendriticas dérmicas (DC dérmicas),
macréfagos, mastocitos e eosindfilos.

Os neutrofilos raramente sdo encontrados na pele saudavel, porém povoam a pele em
condicdes inflamatdrias como na psoriase. As LCs e as DC dérmicas sdo células migratorias,
viagjam continuamente para os linfonodos da pele promovendo tolerancia na homeostase ou
para iniciam respostas imunes adaptativas (NGUYEN AND SOULIKA, 2019). Ambas sdo APCs
e ativam os linfocitos T citotoxicos CD8+ e linfocitos T auxiliares CD4+. As APCs reconhecem
e absorvem proteinas estranhas, transportando-as para os linfonodos, iniciando as respostas
imunoldgicas e expansédo de linfocitos para uma resposta imune direcionada (ABBAS et al.,
2018; KABASHIMA et al., 2019). Erros na interacao entre queratinécitos residentes e células T
podem ativar a inflama¢do e caminhos imunoldgicos responsaveis pelo inicio, progressao e
persisténcia de doencas inflamatorias da pele como a dermatite atopica (CHIEOSILAPATHAM
et al., 2021).

Os linfécitos T tém capacidade de reconhecer diferentes antigenos através dos seus
receptores, servindo como repositorio de memoria imunoldgica, persistindo por décadas e
fornecendo imunidade flexivel. Na superficie da pele de um adulto existem mais de 20 bilhdes
de linfécitos, nimero superior ao encontrado na circulacdo. Os linfocitos T virgens, ou naives,
sdo encontrados na circulagdo e nos linfonodos, local onde encontram as DCs contendo
antigenos. Uma vez apresentados aos antigenos, sofrem diferenciacdo e ganham funcdes
efetoras, como a producéo de citocinas e citotoxicidade. A maior parte dos linfécitos na pele
sédo de memoria (CLARK, 2010).

Os linfécitos T formam populagdes com fungdes distintas, sendo as mais bem definidas
as células T auxiliares (helper) e os linfocitos T citotdxicos. Os linfocitos T helper CD4+ secretam
citocinas que estimulam a resposta imune, recrutando leucécitos e estimulando que estes
eliminem micro-organismos. Os linfécitos citotéxicos CD8+ estdo envolvidos na eliminacéao de
células infectadas. Os diferentes linfécitos sdo distinguidos pela expressao de proteinas na

superficie celular, chamadas por um numero CD (cluster de diferenciacdo). As
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células T CD4+ naives podem se diferenciar em subpopulacdes em resposta especifica a um
antigeno ou citocinas e promover uma resposta mais direcionada, sendo as subpopulacdes
principais chamadas de Thl, Th2 e Th17 (ABBAS et al., 2018). Na epiderme a maioria dos
linfécitos sdo T CD8+ de memdria, tendo uma proximidade com as LCs. Na derme, as células
T estdo preferencialmente agrupadas em torno das vénulas pos-capilares e logo abaixo da
epiderme ou proximas as estruturas anexas (NESTLE et al., 2009).

Os macrofagos sdo encontrados na camada dérmica da pele. Depois da fase
embrionéria, a maior fonte de macrofagos dérmicos sdo 0s mondcitos circulantes que
amadurecem assim que adentram a pele, sendo responsaveis por remover detritos celulares.
Evidéncias sugerem que os macréfagos desempenham um papel essencial na manutencéo da
homeostase e integridade da pele, auxiliando na cicatrizacao de feridas, no reparo de tecidos
e na resposta ao estresse (YANEZ et al., 2017).

Os mastécitos sdo as células residentes mais presentes na derme. S&o rapidamente
ativadas ap0s estimulos, liberando uma variedade de mediadores préformados como histamina,
proteases, triptase e citocinas como TNF-a. Depois de ativados, os mastécitos ainda podem
secretar outros mediadores como prostaglandinas e leucotrienos (WILGUS E WULFF, 2014;
VOSS ET AL., 2021). Os mastécitos expressam receptores de alta afinidade a IgE (FceRI) que se
ligam a anticorpos imunoglobulina E (IgE) solluveis produzidos por linfécitos B apds a
sensibilizacdo a um alérgeno especifico. Também, sdo o principal depdsito de histamina, uma
amina bioativa que conduz as reacdes alérgicas e anafilaxia. Uma importante funcdo dos
mastocitos € a comunicacdo com outras células, por exemplo os fibroblastos, que séo
estimulados através de IL-4, IL-13 e fator de crescimento endotelial vascular (VEGF) (VOSS et
al., 2021).

Os mastécitos tém efeitos inibitdrios e ativadores sobre os queratinécitos. Eles podem
expressar fator de crescimento de queratinécitos (KGF) e fator de ativacéo de plaquetas (PAF)
gue ativam os queratinécitos. Ja a liberacdo de histamina, heparina e outros mediadores, inibe
a proliferacdo dos queratinécitos, controlando a regeneracdo epidérmica. A histamina € o
principal mediador que leva a dilagdo e permeabilizacdo dos vasos sanguineos, levando a
edema local. As citocinas e quimiocinas como TNF, IL-6, CXCL1 e eotaxinas sao responsaveis
pelo recrutamento precoce de neutréfilos e, devido a permeabilidade, impactam no
recrutamento de outras células imunes para o local da inflamac&o. Além dessas funcdes, o0s
mastocitos podem afetar as DCs, através de TNF e histamina, promovendo a ativagéo e a
migracdo dessas células. Os mastocitos tém sido implicados no aparecimento de dor
neuropatica, coceira e prurido, sendo este ultimo alguns dos principais sintomas da psoriase
(VOSS et al., 2021).

Os eosindfilos estdo envolvidos na defesa do hospedeiro, expressando diferentes

receptores, como TLR, quimiocinas, citocinas e outros. A estimulagéo desses receptores leva
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a liberacao de seus granulos que séo repletos de proteinas potentes e toxicas, como a proteina
basica principal (MBP), peroxidase de eosindfilos (EPO), neurotoxina derivada dos eosindfilos
(EDN) e proteina catidnica eosinofilica (ECP). Assim como os mastocitos, os eosindéfilos
produzem leucotrienos e prostaglandinas (NGUYEN E SOULIKA, 2019). Os eosindfilos
funcionam como células imunomoduladoras por serem associados a linfécitos Th2,
respondendo a IL-5 e secretando IL-4, IL-9 e IL-13, afetando outros linfocitos Th2, células B e
macrofagos. Além disso, podem atrair neutréfilos por liberarem GM-CSF e IL-8, além de terem
relagdo com prurido por serem fonte de IL-31, importante em doengas como a dermatite atdpica
(RADONJIC-HOESLI et al., 2021).

Figura 2 - Ativagéo imune da pele
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(virus ou bactérias), pode ativar diretamente os linfocitos T residentes da pele e/ou serem
reconhecidos por DCs que fardo o reconhecimento, processamento desses antigenos. Apos o
processamento, as DCs migram até os linfonodos, pela via aferente e apresentam o complexo
peptideo-MHC para as células T naives, causando sua diferenciacdo em linfécitos T
especificos. Os linfocitos migram pela via eferente linfatica até o local do processo inflamatorio,
proporcionando uma resposta imunolégica por secretar citocinas especificas e recrutam

leucécitos para destruicdo dos agentes invasores e restabelecimento da estrutura da pele.

3.3 PSORIASE
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A psoriase (PsO) é uma doenca de carater crénico e origem autoimune, que afeta a pele
em decorréncia de uma desregulacédo na epiderme, derme e articulacdes, através de falhas nos
mecanismos de tolerancia imunologica que ocasionam uma resposta inflamatéria. Essa
irregularidade pode ter influéncia de diversos fatores, como emocional, ambiental e genético,
atingindo cerca de 1 a 3% da populacéo entre homens e mulheres, na faixa etaria de 10 a 45
anos (EL-DAIRI E HOUSE, 2019). Esta incidéncia global é prevalente em populactes
caucasianas, se comparadas com populacdes asiaticas e africanas (NOPHAR et al, 2021). No
Brasil, estima-se que 1% da populacéo foi acometida, com uma incidéncia maior na regido sul
do pais, segundo um mapeamento realizado pela Sociedade Brasileira de Dermatologia (SBD)
(PROTASIO VERAS, 2018). A patologia se trata de uma hiperplasia epidérmica, sendo a
doenca caracterizada pela predominancia de linfécitos T e macréfagos em que hé interacéo
entre os linfécitos T ativados, células apresentadoras de antigeno (APC) e células residentes,

como os queratindcitos (Machado et al, 2019). Na figura 3 é possivel ver os tipos de psoriase.

Figura 3 - Manifesta¢des clinicas da psoriase. llustracéo representativa de pacientes com: A) Psoriase vulgar; B)
Psoriase

Foﬁte. Greb et al., 2016.

Psoriase vulgar é o tipo mais comum da doenca. Caracterizada por areas bem definidas
de placas eritematosas, endurecidas e circunscritas, afetando frequentemente superficies de
extensdo, bem como joelhos, couro cabeludo, tronco e cotovelos (GRIFFITHS et al, 2021).
Psoriase gutata é segundo tipo mais comum, caracterizado por pequenas lesdes vermelhas e
descamativas em forma de gota, dispersas pelo corpo. Podem surgir na infancia ou juventude
e seu desencadeamento pode ser associado a quadros de faringite ou amigdalite (GRIFFITHS
et al, 2021).
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Psoriase inversa é definida por placas eritematosas nas dobras corporais. Neste tipo é
possivel observar a auséncia de descamacao, devido ao aumento de umidade nas areas em
que as placas sao localizadas. Também s&o correlacionados com outras formas de
manifestacéo da doenca simultaneamente (GREB et al, 2016; GRIFFITHS et al, 2021).

Psoriase pustulosa € uma forma rara da doenca, definida pelo aparecimento de lesbes
pustulosas sem infeccao (estéreis), encontradas sobre uma base eritematosa. Geralmente se
desenvolve nas méos e nos pés (GREB et al, 2016; GRIFFITHS et al, 2021).

Psoriase eritrodérmica é a forma mais grave da doenca, podendo levar a 6bito. E
caracterizada pela presenca de eritema em pelo menos 90% do corpo, com a presenca dos
sintomas mais comuns num estagio mais severo. Também pode ocorrer em pacientes com
psoriase do tipo vulgar instavel. Além disso, pela totalidade da pele afetada, ela ndo consegue
exercer suas funcdes vitais, ocasionando possiveis quadros de superinfec¢do, desidratacdo e
outros disturbios (GREB et al, 2016; GRIFFITHS et al, 2021; PROTASIO VERAS, 2018). A
psoriase possui diversas manifestacdes clinicas, sendo capaz de acometer pacientes com mais
de um tipo. Os sintomas mais comuns s&o ardéncia, coceira e dor, podendo haver
exarcebacdes e remissdes ao longo da vida do individuo acometido e impactando diretamente
sua qualidade de vida. Apesar dos diversos tipos de tratamentos ja utilizados para a psoriase,
muitos destes sdo inacessiveis para uma parte da populacdo. Em razdo disso, existe a
necessidade de encontrar novas alternativas terapéuticas, como a utilizacdo de extratos

vegetais e componentes bioativos no tratamento desta doenca.

3.4 IMUNIDADE E PSORIASE

Além da maioria das células do sistema imunoldgico ja descritas nesta revisdo, como:
células dendriticas (DCs plasmocitoides e DCs dérmicas), macréfagos teciduais, células natural
killer (NK), células T CD8+ e os diferentes subtipos de células T CD4+, como células T helper
tipo 1 (TH1), T helper tipo 2 (TH2), T helper tipo 17 (TH17) e células T reguladoras (Treg),
existem ainda as células linfoides inatas (ILC), que séo divididas em trés subgrupos, ILC1, ILC2
e ILC3 (HEATH; CARBONE, 2013). Com relacdo aos seus fatores de transcricao e producgéo
de citocinas, as ILCs tipo 1, 2 e 3 se assemelham muito as trés principais subpopulacdes de
células TH1, TH2 e TH17, respectivamente. Entretanto, ressalta-se que ao contrario das células
T CD4+, as ILCs nao requerem o receptor imune adaptativo e, portanto, podem reagir a sinais
inatos sem especificidade de antigeno (KIM, 2015).

A semelhanca as células TH classicas, um desequilibrio de ILCs cutaneas aumenta as
manifestacbes de doencas inflamatorias da pele. Neste sentido, ILC1, subconjunto de ILC
menos bem caracterizado, parece estar envolvida na dermatite alérgica de contato. Em relacao

as ILC2, estas produzem as citocinas IL-5 e IL-13 e foram relacionadas a dermatite atdpica,
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pois foram encontradas em alta frequéncia em tecido lesionado por esta patologia (KIM, 2015).
As ILC3, em acordo com o perfil de citocinas que produz, sdo semelhantes a TH17, e estdo em
maior nimero no sangue e na pele em pacientes com psoriase (VILLANOVA, et al., 2014).

Outra evidéncia de sua implicacdo na patogenia da psoriase, derivam da observacao de
gue camundongos que nao possuem estes linfécitos adaptativos, ainda desenvolvem
inflamacéao psoriasiforme com a participacdo de ILC3, de forma semelhante ao tipo selvagem
(que possuem células TH17) (PANTELYUSHIN, et al. 2012). A psoriase € uma doenca
inflamatéria cronica da pele comum que abrange uma variedade de fenétipos de pele e esta
ligada a comorbidades complexas, incluindo artrite soronegativa, doenca isquémica do coracéo
e sindrome metabodlica. Histologicamente, a psoriase apresenta uma epiderme
surpreendentemente espessada que é juntamente acompanhada com sulcos epidérmicos
profundos que atingem a derme (HAWERKAMP, et al., 2022).

Nas lesdes psoriaticas, as células TH1 e TH17 sdo predominantemente encontradas, e
estas por sua vez, apresentam um conjunto de expressédo aumentada de IL-17 e IL-22. Um dos
principais responsaveis pelo espessamento da epiderme € a IL-22, que promove a proliferacao
de queratinécitos (LOWES, et al 2018). Ademais, ocorre 0 aumento de IL-23 e IL-13 produzida
pelas DCs, o que impulsiona a diferenciacdo das células T para TH17 acelerando assim, a
progressdo da doenca. Embora as células T, e em especial as células TH17, tenham sido
consideradas as principais responsaveis pela patogénese da psoriase, um crescente corpo de
evidéncias mostra o papel do sistema imunoldgico inato (SCHON, 2019).

Neste sentido, as pesquisas sugerem uma maior influéncia do sistema imunoldgico
adaptativo em quadros de psoriase leve, enquanto a psoriase grave é mais influenciada por
acOes do sistema imunoldgico inato. Desta forma, a importancia do papel das células ILC3 na
patogénese da doenca tem sido destacada principalmente nos casos mais graves
(CHRISTOPHERS, VAN DE KERKHOF, 2019).

Outra evidéncia do papel das ILC3, sdo a diminuicdo dessa populacao na pele psoriatica
apos o tratamento terapéutico com anticorpo antifator de necrose tumoral (TNF), indicando sua
contribuicdo a patogénese (VILLANOVA, et al., 2014). Devido a capacidade das células ILC3
mimetizar a produgéo de citocinas de TH17, como IL-17 e IL-22, as pesquisas sugerem que
elas seriam promotoras da conexao entre a imunidade adaptativa e inata. Neste sentido, estudo
demostrou que células ILC2 quiescente na pele pode fazer a transicao para células patogénicas
do tipo ILC3 no inicio da doenga (BIELECKI, et al 2021).

Finalmente, a capacidade dos queratindcitos estruturais de produzir uma variedade de
qguimiocinas e citocinas juntamente com a hiper proliferagdo observada na psoriase leva a um
ciclo vicioso na patogénese da doenca. A forte regulacéo positiva da expresséo do ligante de
guimiocina CCL20 em queratindcitos na presenca de IL-17 leva a um maior recrutamento de

células T em lesbes psoriaticas, que por sua vez, produz mais IL-17 que estimula mais a
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proliferacdo de queratindcitos e sua secrecdo de peptideos antimicrobianos (AMPS), que
contribuem para o quadro de hiperproliferacdo. Embora a acdo geral da IL-17 na patogénese
da psoriase seja conhecida, novas pesquisas sdo necessarias para elucidar as contribuicdes
especificas das células ILC3 no processo (HAWERKAMP, et al., 2022).

3.5 FITOQUIMICA E PSORIASE

Os flavondides constituem um grande grupo de metabdlitos secundarios de plantas que
ocorrem ubiquamente em frutas, vegetais, nozes, flores e sementes de graos etc. Como uma
ampla gama de compostos bioativos vegetais/alimentares, os flavondides em estruturas
guimicas sdo compostos por 15 esqueletos de carbono, com uma estrutura C6-C3-C6 formada
por dois anéis aromaticos (A e B) através de uma cadeia de 3 carbonos de anel C heterociclico
contendo oxigénio (XIAN et al., 2021).

Muitos fitoquimicos, particularmente polifendis, estdo agora sendo usados para tratar a
psoriase. Os polifendis sdo reconhecidos como compostos multifuncionais que podem atuar
como antioxidantes, antiinflamatérios, e agentes antiproliferativos por meio da modulacao de
multiplas vias de sinalizacédo. Essas propriedades podem ser benéficas para o tratamento de
doencas multicausais, incluindo psoriase. Os flavondides sdo uma importante classe dos
polifendis. Mais de 4000 flavondides foram isolados de plantas. Flavonéides mostraram efeitos
antioxidantes potentes, para inibir a cicloxigenase, lipoxigenase, monooxigenase microssomal,
glutationa S-transferase, succinoxidase mitocondrial e NADH oxidase (BONESI et al., 2018).

Por causa dos efeitos anti-inflamatorios e antioxidantes, os flavondides mostram
evidéncias de sua capacidade de resolver problemas envolvendo pele, como rugas, acne,
dermatite e cancer. Flavanonas s&o abundantes em tomates, hortela e frutas citricas. E relatado
gue as flavanonas sao eficazes no tratamento de doencas relacionadas a pele, como psoriase,

melanogénese e fotoenvelhecimento (ALALAIWE et al., 2020).

3.6 ANTHURIUM AFFINE SCHOTT

A familia Araceae faz parte das monocotiledéneas herbaceas, que inclui 118 géneros e
cerca de 3.437 espécies, no Brasil existem 691 espécies catalogadas até o ano de 2015
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(COELHO et al., 2015), com habitos terricolas, rupicola, epifita, hemiepifita e hemiparasita
(COELHO et al., 2015; MAYO et al., 1997). Apresenta ampla distribuicdo, no entanto, tém
maior ocorréncia em regido dos tropicos umidos, pois ndo suporta condi¢bes extremas,
ocorrendo de forma mais numerosa nas Américas, no Sudeste Asiatico, na Africa, no
Arquipélago Malaio, na Eurasia e nas llhas Seychelles (MAYO et al., 1997; TAKAHASHI et al.,
20009).

A principal caracteristica morfologica externa compartilhada entre as espécies da familia
€ uma inflorescéncia em forma de espiga de pequenas flores sobre um eixo denominado
espadice (JUDD et al., 2009). Ha geralmente a presenca de cristais de oxalato de calcio (ha
forma de rafides ou drusas), e estruturas secretoras, incluindo canais de resina, laticiferos,
nectarios extraflorais e cavidades de mucilagem onde h& producdo de 6leos essenciais e
alcaloides utilizados na industria farmacéutica (MAYO et al., 1997).

O género Anthurium é o maior da familia, incluindo 950 espécies distribuidas na regido
Neotropical. No Brasil ha cerca de 131 espécies (COELHO et al., 2015) e sdo em sua maioria
epifitas, porém podem ser ocasionalmente hemiepifitas, terrestres, litéfitas, helofitas ou redfitas
(MAYO et al., 1997). Nativa do Nordeste, Sudeste e Centro Oeste do Brasil, A. affine Schott &
conhecida popularmente por anturio, ou vulgarmente como anthurium selvagem ou “milho de
urubu”, esta ultima denominagcdo mais caracteristica no nordeste brasileiro (SOUZA e
LOURENZI, 2005). A. affine Schott pode ser encontrado na Mata Atlantica e nos ambientes
domésticos onde geralmente pode ser utilizada como planta ornamental.

De Lima et al. (2020) realizando andlises anatdbmicas e histoquimica de A. affine
observaram cavidades secretoras, relacionadas ao cilindro vascular, os autores sugerem que
tais estruturas que possivelmente sdo responsaveis pela producdo dos metabdlitos
responsaveis pela acdo medicinal da espécie.

Em relacdo do seu emprego na medicina popular, estudos de etnobotanica indicam que
o A. affine Schott é utilizado para o tratamento de diabetes através da maceracao de suas flores
(AGRA, et al. 2008). As raizes sdo empregadas no combate a infec¢des uterinas por meio de
vinho medicinal (POVH, ALVES, 2013). Em animais é utilizada no tratamento de miiase, doenga
produzida pela infestagéo de larvas de moscas em pele ou outros tecidos de animais em, gado,
cabra, porco ou cavalo (DOS SANTOS SILVA, et al., 2014).

De Luna (2016) empregando extratos alcodlicos de A. affine Schott avaliou o potencial
de uso desta planta em quatro ensaios: 1) niveis de toxicidade celular; 2) toxicidade sistémica,
3) resposta inflamatoria em modelo de implante de algoddo subcutéaneo e 4) avaliacdo dos
efeitos do extrato hidroalcéolico em modelo experimental de dermatite. Nos testes de
citotoxicidade, ndo foram observadas alteracfes significativas na taxa de crescimento celular

até a concentragdo de 10,75 mg.mL™2.
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Quanto a toxicidade sistémica, na condicdo aguda, o autor ndo observou Obitos até a
concentracdo de 2913,6 mg.kg?!, embora relate efeitos do tipo dose dependente; essas
respostas que sdo excitatorias e depressoras sobre o SNC, assim como respostas sobre 0 SNA
conforme a dose empregada. Em relacdo a resposta inflamatoria, o extrato de A. affine na dose
de 145,75 mg.kg? inibiu a cascata de eventos associados a resposta pré-inflamatéria de forma
significativa. Verificou-se também que o extrato interferiu sobre os eventos relacionados com
0S mecanismos de reorganizacao celular de &reas injuriadas, assim como 0s mecanismos de
sinalizacdo envolvidos nos processos de formacéo de crosta, organizacdo angiogénica e de
distribuicdo dos fibroblastos.

Rios (2011) investigou a composicao de compostos fendlicos presentes nos extratos
metandlicos das folhas de quatro espécies do género Anthurium através de CLAE-EM o autor
identificou oito compostos fendlicos: 6-C-arabinosil-8-C-glicosil- apigenina em A. lindmanianum;
8-O-ramnosil-(1-3) -C-glicosil-acacetina e 7- 0-[6-0-acetilglicosil(1-2)]ramnosil-(1-6)-glicosil-
acacetina em A. andraeanum; acido 5-cafeoilquinico, vitexina, isovitexina e orientina em A.
bonplandii e 6-O-ramnosil-(1-3)-C-glicosil-acacetina em A. plowmani. O autor ainda investigou
a inibicdo da enzima acetilcolinesterase, tais inibidores sdo empregados para amenizar 0s
sintomas de doencas como Alzheimer. Neste sentido, apenas o extrato metandlico das folhas
de A. andraeanum apresentaram atividade anticolinesterasica.

Williams et al. (1981) estudando antocianinas e flavonoides de Araceae encontraram
antocianina (cianidina 3-rutinosideo, pelargonidina 3-rutinosideo) em frutos de A. affine. No
entanto, poucos sao os estudos fitoquimicos e farmacolédgicos que descrevem em uma analise
mais completa a composigéo de ativos de A. affine, bem como o seu modo de atuagao descritos

Nnos usos populares, em especial, aqueles relacionados as doencas de pele.

3.7 BIOMATERIAIS

Biomaterial € definido como qualquer substancia ou combinacdo de substancias, natural
ou sintética, que possa ser usada por um periodo indeterminado, completa ou parcialmente
como parte de um sistema que trate, aumente ou substitua qualquer tecido, 6rgao ou funcao do
corpo (AZEVEDO et al., 2007; CHRISEY et al., 2003; OLIVEIRA, 2010; MEYER, 2012). Eles
também sado destinados a interagir com sistemas bioldgicos, permitindo que estruturas e
combinagcdo de dispositivos interajam ativamente com o corpo (BINYAMIN; SHAFI; MERY,
2006).

Um biomaterial deve ter a capacidade de apresentar resposta adequada a uma situagéo
especifica, aléem de ser aceito pelos tecidos proximos e pelas demais partes do corpo, ou seja,

o material deve ser biocompativel, ndo devendo produzir irritacéo, infec¢des, o que pode levar
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a rejeicdo (SHIRANE et al., 2010). Todos eles sdo desenvolvidos objetivando a manutencéo ou
a melhoria na qualidade de vida do paciente. Eles podem ser classificados como metais,
ceramicas, polimeros ou compoésitos (CORREA,; VICENTE; GRANDINI, 2013; GIL; FERREIRA,
2006). Dentre os biomateriais, 0os polimeros se destacam pela sua versatilidade e custo de

fabricacao.

3.8 POLIMEROS

Os polimeros representam uma classe importante de biomateriais, sendo amplamente
utilizados nas areas ortopédicas, odontoldgicas, cardiovascular e de engenharia de tecidos
(RATNER et al., 2004). PAOLI, (2008) informa que a Unido Internacional de Quimica Pura e
Aplicada (IUPAC), definiu polimeros como substancias quimicas compostas de moléculas,
caracterizadas pela repeticdo sucessiva de uma ou mais espécie de atomos ou grupamento de
atomos, que formam unidades constitucionais ligadas entre si em quantidades suficientes para
fornecer um conjunto de propriedades que néo varia notavelmente com a adigcdo ou remocao
de uma ou de algumas unidades constitucionais, podendo ser obtidos de forma sintética ou
natural.

Os polimeros séo classificados como material organico ou inorganico, onde os polimeros
organicos séo constituidos basicamente de atomos de carbono e hidrogénio ligados entre si por
ligacbes covalentes, apresentando caracteristicas como baixa densidade, pequena resisténcia
a temperatura, baixas condutividades elétrica e térmica (OREFICE; PEREIRA; MANSUR,
2006; ACIOLLY, 2018).

Os polimeros podem ser de origem sintética ou natural e apresentam vasta versatilidade
em usos e aplicacdes. Usado na forma de biomateriais ha muito tempo, vem auxiliando o
tratamento e reabilitacdo em pacientes acometidos por danos internos e externos ao corpo
(BLAINE, 1947; VILLANOVA et al., 2010).

As proteinas e polissacarideos de origem biologica, presentes na totalidade dos
organismos vegetais (como celulose e amido), algas (como alginato de sédio e agar), animais
(como colageno, glicosaminoglicanos, acido hialurdnico) e outros como polihidroxialcanoatos
(PHA) que séo produzidos por alguns géneros de bactérias e acumulados como reserva
energética e fonte de carbono séo considerados polimeros naturais (ROCHA JUNIOR, 2005;
RATNER et al., 2004; ACIOLLY, 2018).

Quando naturais, os polimeros apresentam a vantagem de serem muito similares as

macromoléculas presentes no ambiente biolégico, estando preparados para reconhecer e lidar
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com o metabolismo. A capacidade de ser degradado por enzimas € outra caracteristica
importante dos polimeros naturais (RATNER et al., 2004), o que favorece seu processo de
biodegradabilidade e seu uso como biomateriais. Santos Jr. e Wada (2007) descrevem que 0s
polimeros naturais sd&o muito estudados quando se visa a restauracdo da pele.

Dentre os polimeros naturais pode-se citar o agar, que € composto principalmente pela
agarose e por agaropectina, sendo a agarose responsavel por aproximadamente 70% (m/m) do
total de sua composicdo (ONOFRE, 2014). A agarose € um biopolimero linear, vasto em grupos
hidroxilas (OH) e composto de subunidades de D-galactose e 3,6-anidro-L-galactopiranose. E
extraida de algas vermelhas e ndo possui citotoxicidade, além de que, por ser um
polissacarideo termoplastico, quando aquecido em agua a 90 °C, o polimero se dissolve, e
reassume a forma de gel ou filme quando a temperatura atinge cerca de 35 °C (SANTANA,
2015; ACIOLLY, 2018).

Este polimero possui aplicagbes em diversas areas, podendo ser utilizada na inddstria
alimenticia, farmacéutica e cosmética. No campo biomédico, como biomaterial, a agarose vem
sendo amplamente aplicada como uma matriz para imobilizacdo de biomoléculas (tais como
enzimas, anticorpos e antigenos) ou nanoparticulas (OREFICE; PEREIRA; MANSUR, 2006;
RAPHAEL, 2010).

Alguns estudos demonstram a possibilidade de incorporar a matriz de agarose com
compostos que melhoram suas propriedades fisicas e quimicas. Santana (2015) desenvolveu
filmes de agarose com incorporacao de ciprofloxacina a fim de se obter substitutos temporarios
de pele com atividade antimicrobiana. Onofre (2014) e Rhim et al. (2013) também
desenvolveram filmes de agarose, nos quais foram incorporadas nanoparticulas de prata, com
o intuito de introduzir propriedades antimicrobianas ao polimero. Pasquine et al. (2012)
desenvolveram filmes de agarose incorporando nanocristrais de celulose, melhorando assim
suas propriedades mecanicas. Giménez et al. (2013) elaboraram formulacdes filmogénicas com
incorporacao de extrato de cha verde. Su et al. (2013) realizaram a dopagem da agarose com
dopamina a fim de promover uma superficie ideal para a utilizacdo desse sistema como scafold
para cultura de células.

Devido a sua versatilidade e inUmeras aplicagfes, muitos estudos sdo desenvolvidos
buscando amelhora das propriedades das matrizes de agarose, sendo esta, uma alternativa na

preparacdo de novos materiais para aplicagdes biomédicas.

3.9 SUBSTITUTOS CUTANEOS

Os substitutos cutaneos sao utilizados no sentido de restaurar, manter ou melhorar
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estrutural e funcionalmente tecidos lesionados (SOUZA, 2011). Sao projetados visando a 25
isencdo de toxicidade e apirogenia (OSMAN; SOUZA; DOLCI, 2007). Em casos de grandes
areas queimadas apresentam importante funcéo ao cobrir a lesdo quando a area doadora é
insuficiente (WUNDERLICH et al., 2011). Possibilitam ainda a intervengao positiva sobre o
processo cicatricial de lesbes de pele, além de ndo exigirem troca frequente ou procedimentos
de limpeza, o que pode representar uma melhoria na qualidade da vida dos pacientes,
aumentando a qualidade final do processo regenerativo (COSTA; SOUZA, 2005).

A aplicacdo dos substitutos de pele requer consideracdes prévias importantes para o
adequado tratamento da lesdo. Fatores como profundidade da queimadura, probabilidade de
infeccdo da ferida, local da queimadura, probabilidade de contratura e custo relativo. Os
substitutos devem fornecer uma solucdo para cobrir a ferida, reduzir ou remover fatores
inibidores de cicatrizacao e reducdo da resposta inflamatéria (HALIM et al., 2010; ALRUBAIY e
AL-RUBALIY, 2009).

Quando se trata de substituto cutaneo, algumas propriedades importantes devem ser
observadas (GONCALVES, 2013), como Aderéncia: uma boa e uniforme aderéncia culmina na
diminuicdo da dor e limitacdo de infeccdes, gerando uma melhor qualidade de cicatrizacao,
além de permitir a movimentacao do paciente; Transporte de vapor de agua: o substituto deve
permitir a passagem do vapor de agua de maneira moderada, evitando a desidratacéo, com a
evaporacao excessiva ou 0 acumulo de liquido, com a retencéo; Elasticidade: a fim de permitir
a mobilidade habitual do paciente, impedindo o rompimento ou o deslocamento do material em
regides articulares; Durabilidade: proporcionando um menor niumero de trocas e melhorando a
gualidade de procedimentos simples do dia a dia do paciente; Baixa antigenicidade e toxicidade:
evitando a rejeicdo imunoldgica e apresentando maior biocompatibilidade; A¢éo antimicrobiana:
ja que éarea lesionada, exposta, esta bastante propicia a infeccbes ndo apenas locais, mas
sistémicas.

Segundo Halim et al. (2010), o substituto cutaneo considerado ideal deve possuir
propriedades comparaveis as da pele humana além de caracteristicas como prevencao contra
perda de agua, capaz de suportar as for¢as de cisalhamento, custo efetivo, matéria prima 26
amplamente disponivel, longa vida util e facilidade de armazenagem, espessura flexivel, boa
conformidade em superficies irregulares e facil aplicagéo.

Os substitutos de pele podem ser utilizados para a cobertura permanente da area
lesionada ou serem semipermanentes ficando aderidos por semanas ou meses, até que um
substituto definitivo esteja disponivel. Podem ainda fornecer uma barreira mecéanica até que
ocorra a cicatrizagao normal, sendo classificados como temporarios (DADALTI et al., 2007).

Uma vantagem adicional dos substitutos temporarios de pele é a sua transparéncia, o

gue permite o acompanhamento diario, com observacao do aspecto da regido, possibilitando a
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deteccao precoce de complicagdes (COELHO; RESENDE; TENORIO, 1999). Além disso, ndo
oferecem grandes riscos de rejeicdo, uma vez que o periodo de permanéncia no local lesionado
é curto (RODRIGUES, 2012).

Figura 4 - Classifica¢do dos substitutos cuténeos.

Epiderme (E)
Camada a ser substituida Derme (D)

Composto (C)

—

S

Temporario (T)

Substitutos Cutaneos Durabilidade

Permanente (P)

——

R

Biolégico (B)
Origem do produto Biossintético (BS)

Sintético (S)

Fonte. Ferreira et al., 2011.

Ao tradicional uso de algodao, gazes e ataduras, usados como materiais no auxilio de
tratamento de feridas foram adicionadas substancias com o intuito de prevenir e controlar
infeccBes microbianas, como iodo, prata, biguanida, hexametileno. Atualmente, novos tipos de
materiais tém sido desenvolvidos para auxiliar no tratamento das lesGes de pele, como os
polimeros naturais ou ainda a associa¢ao entre polimeros naturais e sintéticos. No geral esses
materiais sdo utilizados por apresentarem caracteristicas desejaveis como substituto de pele
devido sua: biocompatibilidade, biodegradabilidade e baixa imunogenicidade, acelerar a
proliferacao celular, apresentar funcao antibacteriana (GOMES, 2016).

A procura por materiais com propriedades adequadas pode resultar em uma promissora
alternativa para recuperacao de pele lesionada. Com isso, muitas investigacbes para criar
equivalentes dérmicos utilizando-se diferentes materiais tém sido realizadas (SANTOS JR.;
WADA, 2007).

Nesse contexto, Ferreira et al. (2011) propdem gue 0s substitutos cutaneos podem ser
classificados segundo trés critérios: camada da pele a ser substituida, subdivididos em

epidérmicos (E), dérmicos (D) e compostos dermoepidérmicos (C); durabilidade no leito da
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ferida, subdivididos em temporarios (T) e permanentes (P); e origem do material constituinte,

subdivididos em bioldgicos (B), biossintéticos (BS) e sintéticos (S) (Figura 4).
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4 MATERIAL E METODOS

4.1 COLETA DO MATERIAL VEGETAL

As amostras de A. affine foram coletadas em uma residéncia no municipio de Surubim,
na Regido da Zona da Mata de Pernambuco, no dia 10 de julho de 2021 onde as plantas eram
mantidas em uma residéncia como ornamentais e foram encaminhadas em seguida para o

Laboratério de Biofisica Quimica (LBQ) da Universidade Federal de Pernambuco — UFPE.

4.2 PREPARACAO DO EXTRA ALCOOLICO DE ANTHURIUM AFFINE

As amostras de A. affine foram submetidas a secagem em estufa com circulacao forcada
de ar (Tecnal TE-394/3) a 45 °C. Apés a secagem as amostras foram cortadas com auxilio de
tesoura de poda e posteriormente trituradas em moinho de facas (Willye star FT-50), obtendo-
se como resultado um fino p6 das folhas. Deste p6, 200 g foram colocadas num percolador e
embebidas em 2 L de alcool etilico absoluto 99,8% - P.A. A.C.S. Apoés 2 dias foi feita uma
primeira filtragem do material, coletando apenas o extrato liquido e embebendo novamente o
p6é em 2 L de alcool etilico. Foram realizadas 3 filtragens do material e ao final de cada uma
delas, o extrato liquido era submetido a destilagdo a vacuo em evaporador rotativo (lka RV 10
Control) a uma temperatura de 45°C e disposto em dessecador.

Todos os procedimentos de extracdo foram realizados no Laboratorio de Biofisica
Quimica (LBQ) da Universidade Federal de Pernambuco — UFPE.

4.3 CARACTERIZACAO DO EXTRATO

4.3.1 Prospeccéao fitoquimica do Anthumrium affine

As analises fitoquimicas foram realizadas pelos métodos descritos por Matos (2009) e
Barbosa (2004). Os extratos hidroalcodlicos foram submetidos aos testes fitoquimicos para
deteccdo de saponinas, flavonoides e alcaloides, seguindo a metodologia adaptada de Matos
(2009). O teste de prospeccédo de saponinas (teste de formacdo de espuma persistente),
flavonoides (alcalinizacdo e acidificagéo por hidroxido de sédio a 20 % e acido cloridrico a 10
%, respectivamente) e para deteccdo de alcaloides (usando reagente de Dragendoff). A
presenca das classes de metabdlitos secundarios foi classificada como: fortemente positivo

(+++), positivo (++), fracamente positivo (+) ou ausente (-).
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4.3.2 Doseamento de Fenois

Para aferir a concentracdo de compostos fendlicos na amostra, seguiu-se protocolo de
acordo com Singleton et. al. (1999) foi preparada uma solucdo mae em metanol na
concentracdo de 1 mg.mL* preparadas em triplicata nas concentracées de 1000, 500 e 250
ug.mL2. Para o doseamento foram pipetados 0,5 mL de extrato de A. affine, 2,5 mL de Folin-
Ciocalteau 10% e 2,5 mL de NaHCOs. Em seguida, as amostras foram incubadas em banho
termostatizado a 45°C durante 45 min.

A absorbancia foi determinada usando o espectrofotometro de UV-Vis (Shimadzu UV-
Vis 1800) com a leitura do comprimento de onda a 765 nm (A). Utilizou-se o padréo de &cido
galico para determinacdo da curva de calibracdo, tendo as concentracdes calculadas em
equivalentes de acido galico (mg.mL1). Em seguida, o contelido de compostos fendlicos
presentes foi recalculado em termos de equivalentes ao acido galico por extrato (mg de GA/g

de extrato).

4.3.3 Doseamento de Flavondides

A determinacado do teor de flavonoides presente na amostra de A. affine Schott foi feita
baseada na metodologia proposta por Woisky e Salatino (1998) adaptada, pipetou-se 1mL do
extrato metandlico da planta nas concentragoes de 200, 100 e 50 yg.mL?, e em seguida,
adicionou-se 1 mL de cloreto de aluminio (5%) e mais 2 mL de metanol. O branco foi preparado
usando 3 mL de metanol e 1 mL de AICl3 (5%).

Apébs 30 min com as amostras protegida da luz, seguiu-se a leitura no espectrofotdmetro
(Shimadzu UV-Vis 1800) no comprimento de onda de 425 nm. A concentracao de flavonoides
presente nas amostras foi obtida a partir da curva de calibracdo baseada em quercetina, e os

resultados expressos em mg de QUE/g de extrato. O procedimento foi realizado em triplicata.

4.3.4 Ensaio de 2,2-difenil-1-picrilhidrazil (DPPH)

O método aplicado para a avaliacdo da atividade antioxidante foi o da reducéo do radical
DPPH, descrito por Nascimento e colaboradores (2011), baseado na transferéncia de elétrons
do 2,2- difenil-1-picrilhidrazila (DPPH), que possui cor purpura, e sua consequente reducao para
difenil- picril- hidrazina, de coloragdo amarela, sendo o fendmeno quantificado pela diminuicdo
da absorcao na regido de 515 nm.

Para tanto, foram preparadas solu¢cdes das amostras do extrato metandlico nas

concentragdes de 1.000, 500, 250 e 25 ug.mL?, todos realizados em triplicata. O controle
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negativo foi preparado adicionando-se metanol e o DPPH, e o controle positivo foi realizado
com Rutina (padrédo), metanol e DPPH.

Para a realizacdo do ensaio foi adicionado as amostras de extrato metandlico uma
solugcéo de DPPH 300 pM, esperou-se o tempo de reagéo de 40 minutos em local protegido de
luz e procedeu-se a leitura em espectrofotdmetro (Shimadzu UV-Vis 1800) a 515 nm.

A capacidade de eliminar o radical DPPH (% de atividade antioxidante) foi calculada

utilizando a equacgéao da figura 6.

Figura 5 - Equacao DPPH

(Abs controle = Abs amostra). 100

Eliminacédo [DPPH] (%)=

Abs controle
onde:
Eliminagao [DPPH] (%) = porcentagem de remog&o de DPPH

Abs controle = Absorbancia da solucdo de DPPH sem a amostra a 515 nm.Abs

amostra: Absorbancia de DPPH acrescida de amostra a 515 nm.

Fonte. O Autor, 2022.

4.4 CONFECCOES DE FILMES DE AGAROSE

4.4.1 Preparacao do Despositivo

Foram elaborados filmes de agarose de acordo protocolo estabelecido por Onofre (2014)
modificado, onde 0,5 g agarose foi solubilizado em 20 mL de agua destilada com auxilio de um
forno micro-ondas e em seguida acrescido de uma solucéo pré-aquecida em forno micro-ondas
de 20 mL de 1,5 % glicerol (p/v). Em seguida a solucéo foi vertida em placas de Petri com 9 cm
de didmetro e submetida a evaporacdo do solvente a 45°C em estufa de circulagéo forcada de

ar por 24 h.

4.4.2 Incorporagao do Extrato aos Filmes
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Foram incorporados aos filmes poliméricos, com auxilio de Alca de Drigalski, 100 mL de
extrato etandlico de A. affine Schott nas quantidades de 100 mg, 50 mg, 25 mg por placa. Apés
esta etapa os filmes foram submetidos novamente a secagem na estufa de 42°C com circulacao
forcada de ar.

4.5 CARACTERIZACAO DOS FILMES

4.5.1 Caracterizacdo por Expectroscopia Ultra-Violeta Visivel(UV-VIS)

Foram realizadas analises de espectroscopia dos filmes na regido do UV-Vis, utilizando
0 espectrofotdmetro (Shimadzu UV-Vis 1800), na faixa de comprimento de onda (A) de 450 a
550 nm para avaliar a presenca do extrato vegetal no filme. Para obtencéo dos graficos, foi
utilizado o software Microsoft Office Excel 2007. Como controle foram utilizados extratos

diluidos em alcool etilico.

4.5.2 Expectroscopia Vibracional no Infravermelho por Tranformada de Fourier(FTIR)

Foi realizada também a espectroscopia FTIR, utilizando um intervalo de nimero de onda
4000-650cm, a fim de se identificar os grupos funcionais presentes nas amostras dos filmes
em questao (ONOFRE, 2014).

Os espectros na regido do infravermelho representam uma impressao digital de uma
determinada amostra formando maximos de absorcdo que correspondem as frequéncias de
vibracdes entre as ligagcbes dos atomos que compde o material (SANTANA, 2015). Nesse
trabalho, foram realizadas andlises de FTIR utilizando o equipamento Spectrum 4000 FTIR/FT-
NIR Spectrometer/Agilent. paraos filmes de agarose, para os filmes de agarose incorporados
com extrato etanolico de Anthurium affine Schott em diferentes concentracdes 100, 50 e 25 mg

por placa.

4.5.3 Analise Multivariada

As analises computacionais foram realizadas com os dados espectrais obtidos a partir
dos perfis espectroscopicos dos filmes de agarose incorporados com extratos de A. affine
Schott nas concentragcdes de 100, 50 e 25 mg por placa, adicionalmente também foi
determinado o perfil dos filmes de agarose sem extrato, todos os tratamentos foram realizados
em triplicata.

Os dados foram pré-processados de acordo com protocolo desenvolvido por Lima (2022,

comunicacédo pessoal) e teve como objetivo padronizar, normalizar e reduzir ruidos, permitindo



36

gue a informacdo espectral possa ser submetida a analises multivariadas. Em seguida, os
dados processados foram analisados por Analise dos Componentes Principais (PCA), Analise
Hierarquica de Cluster (HCA) e visualizados pela ferramenta Freeviz. Todas estas analises
exploratérias de dados e o pré-processamento, foram desenvolvidas utilizando a ferramenta

Orange Data Mining.

5 RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 CARACTERIZACAO FITOQUIMICA DO EXTRATO

5.1.1 Prospeccao Fitoquimica A. affine

O rendimento da extragéo hidroalcoolica de A. affine foi de 3,65% em relag@o a matéria
seca. A fitoquimica qualitativa, demonstrou que o A. affine apresentou majoritariamente,
compostos fendlicos e flavonoidicos e ndo foram detectadas as presencas de saponinas e

alcalbéides nas amostras analisadas (Tabela 1).

Tabela 1 - Andlise fitoquimica qualitativa, para os testes de saponinas, flavonéides e alcaldides de extratos
hidroalcdolicos de A. affine Schott

Grupos fitoquimicos Deteccgéo
Fendis (+)
Saponinas )
Alcaloides )
Flavonoides (+)

Fonte. O Autor, 2022.

De forma semelhante, Luna, et al. (2016) detectaram em A. affine taninos e compostos
flavonoidicos além de saponinas e alcaloides. Resultados semelhantes foram obtidos por
Shazhni, Renu Murugan (2016) em flores, raizes, caule e folhas de A. andraeanum onde foram
detectados taninos, flavonoides, esterdides, alcaléides e saponinas.

Sariwati, et al. (2019) prospectou diversos tipos de extratos (metandlico, aquoso, em
acetato de etila, n-hexano e diclorometano) de A. hookerii e detectou taninos e saponinas em
todos os extratos brutos, os esterdides foram detectados apenas no extrato em diclorometano.
A presenca de flavonoides foi observada nos extratos metandlico e aquoso. Além destes

compostos também foram observadas a presenca de triterpendides e alcalbides.

5.1.2 Doseamento de Fendis e Flavonodides
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O doseamento de fenois e flavonoides foram medidos em equivalentes de acido galico
para fendis e equivalente a quercetina para flavonéides, respectivamente.

Apbs obtencédo das curvas padrfes de ac gélico (AG), com y = 100,85 x — 0,7601; R2 =
0,9914 e quercetina com y = 101,85 x — 0,7715; R? = 0,9981. Foi observada uma marcante
presenca de compostos fendlicos, principalmente flavondides, com resultados para os

compostos fenolicos, mais expressivos que os dados apresentados por Sariwati, et al. (2019),

gue obteve teor de fendlicos total entre 9,52-76,56 mg/g em equivalentes do AG em diversos
extratos de A. hookerii, apresentando melhor rendimento para o extrato metanolico. Os dados
guantitativos corroboram os dados obtidos na avaliacdo qualitativa e estdo demonstrados na
Tabela 2.

Tabela 2 - Teores médios de fendis em equivalentes acido gélico e teores de flavonoides em equivalentes de

guercetina
Andlise por pg de Ext. por pg MS
Fendis (ug eq AG) 0,69 £ 0,09 0,017 £ 0.0031
Flavonoides (g eq QUE) 0,38 0,04 0,013 +0,0012

Fonte. O Autor, 2022.

5.1.3 Ensaio de 2,2-difenil-1-picrilhidrazil (DPPH)

Em relacdo a acdo antioxidante utilizando-se o ensaio do DPPH, observou-se que o
extrato apresentou uma relevante atividade sequestrante, porém menor que a observada pelo
padrao rutina (Figura 5). Os flavonoides séo descritos na literatura como agentes sequestrantes

de radicais livres e foram observados nas analises fitoquimicas qualitativas e quantitativas.

Figurlalg bAtividade antioxidante mensurada pelo método de DPPH tendo como padréo a rutina
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Fonte. O Autor, 2022.
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Todavia, esta atividade provavelmente esta subestimada, uma vez que o extrato per se
possui absorcédo em 515 nm, onde a atividade antioxidante € mensurada (Figura 6). Outro fator
gue explicita a possibilidade de inferéncia sao os valores negativos de DPPH observados em
baixas concentracdes de extrato (Figura 6).

Figura 7 - Espectro UV Vis do extrato (31,5 pg.mL1)
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Fonte. O Autor, 2022.

Tais resultados se assemelham aos de Olszowy, Dawidowicz (2018) que sugerem que
pigmentos com acao antioxidantes que possuem absorbancia em 515 e 744 nm em ensaios de
DPPH e ABTS, respectivamente. Tais fatos influenciam diretamente na obtencdo dos
resultados, e nesse sentido os mesmos autores sugerem que a andlise do extrato, deve ser
realizada através de técnicas cromatograficas, principalmente através de CLAE (Cromatografia
Liquida de Alta Eficiéncia) para avaliar o efeito do DDPH e seu produto de reacgéo.

A atividade antioxidante em diversos extratos de A. hookerii, foi determinada por Sariwati,
et al. (2019) com base na capacidade sequestrante do radical difenil picril hidrazil. Estes ensaios
apontaram uma atividade sequestrante em 7,24 - 66,11 %. Foi observado que o extrato
metandlico apresentou os melhores resultados de atividade antioxidante.

AQUINO, et al. (2001) analisaram componentes fendlicos e sua atividade antioxidante,
para tanto, extratos de folhas de A. versicolor que foram avaliadas quanto a sua atividade
sequestrante de radicais por meio de um teste in vitro (branqueamento do radical 1,1-difenil-2-
picrilhidrazil). A partir do extrato metandlico isolou-se quatro novos glicosideos de flavonas com

alta capacidade de sequestrar radicais livres. Sao estes; acacetina 6-C-[a-L-ramnopiranosil-(1-
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3)-b-D-  glicopiranosideo], acacetina  6-C-[b-D-xilopiranosil-(1-6)-b-D-glucopiranosideo],
acacetina 6-C-[b- D-apiofuranosil-(1-3)-b-D-glicopiranosideo] e acacetina 8-C-[a-L-
ramnopiranosil-(1-3)-b-D- glucopiranosideo] (4), bem como vitexina (apigenina-8-C-b-D-
glucopiranosideo) e acido rosmarinico.

5.2 CONFECCAO DOS FILMES DE AGAROSE

5.2.1 Preparacao do Dispositivo

Os filmes poliméricos a base de agarose produzidos apresentaram-se flexiveis, incolores

e aderentes, caracteristicas necessarias para um efetivo substituto cutaneo.
5.2.2 Incorporacao do Extrato nos Filmes

O filme de agarose com o extrato de Anthurium affine Schott, ndo apresentou rachaduras
e se mostrou flexivel e aderente. Sua coloracao foi amarelada devido aos pigmentos presentes
no extrato vegetal. Pode-se observar também a capacidade deste filme polimérico em absorver
por¢des significativas de extratos hidroalcoolicos de A. affine Schott (Figura 8).

Vale ressaltar que essas caracteristicas observadas do ponto de vista macroscopico séo
importantes e estdo em conformidade com o que se espera de um dispositivo cuja finalidade é
ser usado como substituto temporario de pele.

Figura 8 - Filmes de agarose com extratos hidroalcéolicos de Anthurium affine Schott em diferentes
medilux

Fonte. O Autor, 2022.

5.3 CARACTERIZACAO DOS FILMES



40

5.3.1 Caracterizacao dos Filmes por Espectroscopia ultravioleta visivel (UV-Vis)

Figura 9 - Incorporacao de extratos em filmes de agarose
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Fonte. O Autor, 2022.

Os dados espectroscopicos dos filmes indicam que houve a incorporacdo do extrato de

A affine no filme polimérico de agarose. Pode-se observar que o maximo apresentado pelo

extrato em 535,5 nm, sofreu um efeito batocrémico apds a incorporacdo do extrato ao filme,

como descrito por Yadav (2013), evidenciado pelo deslocamento do maximo para 537,5 nm

(Extrato + filme), como demonstrado na Tabela 3.

Tabela 3 - Andlise espectroscépica na regido do UV-vis dos filmes de agarose, incorporados com extratos de A.

affine
Comprimento de onda Absorbancia
(nm-1) Extrato Filme + extrato Filme
535,5 1,683 0,695 0,09
536,0 1,678 0,699 0,09
536,5 1,669 0,703 0,09
537,0 1,661 0,703 0,09
537,5 1,65 0.703 0,089

Fonte. O Autor, 2022.

5.3.2 Caracterizacao dos filmes por Espectroscopia Vibracional no Infravermelho com

Transformada de Fourier (FTIR)
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Na analise dos filmes incorporados com extrato de A. affine na Regido do Infravermelho
com Transformada de Fourier (FTIR), pode-se observar a presenca de grupamentos fendlicos
na regido 3.300 cm™. A auséncia de maximos em 3.500 cm, corrobora a auséncia de
alcal6ides no extrato, uma vez que esta é a regido referente ao estiramento do grupamento NH.
Observa-se também estiramentos na regido de 2900 cm, referentes a vibracdo de
grupamentos CH, presentes de forma marcante ap0s incorporacdo do extrato ao filme de
agarose (Figura 10). Os dados de absorcdo na Regiao do Infravermelho dos filmes de agarose
e suas respectivas matérias primas, estao apresentados na Tabela 4.

Figura 10 - Analise das matérias-primas empregadas para a producéo do filme polimérico e do filme polimérico
acrescido ou ndo do extrato de A. affine.
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Fonte. O Autor, 2022.
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Em relacdo aos filmes de agarose incorporados com extrato etandlico de A. affine

(Figurall), observou-se entre 1.000 e 1.050 cm™ deformacédo angular de OH que pode ser

atribuida ao glicerol presente em todas as formulacdes de filmes. A deteccao de OH também é

verificada pelos maximos na regido de 3.300 cm™ e indica a presenca de pontes de hidrogénio

intramolecular presente em todas as formulagdes.

Tabela 4 - Dados referentes as vibracdes moleculares na Regido do Infravermelho dos filmes e das matérias-
primas utilizadas para sua producéo.

GRUPO
FUNCIONAL
. C-0 Agarose, Glicerol, Reflexo de
NUMERO DE ONDA(CM) Fﬁme com extrato | Vibracoes C-O-
de100mg C e noglicerol
possivelmente
930 atribuidos a
3,6-
anidrogalactose
1070 Vibragdes Agarose e filme Atribuidas a
de com extrato de 100 ligagOes
estiramento mg glicosidicas
C-O
1000-1120 CH-OH Glicerol X
1000 -1150 Deformacao Filme de agarose Anéis de
angular carboidrato
C-0O-C, C- presentes na
OHeC-H estrutura do
polimero e
agrupamentos
laterais.
1700 O-H Filme com Deformacao
extrato de 100 angular
mg e extrato de atribuida a
A. affine presenca de
OH em &gua e
compostos
fendlicos.
2900 - 2800 Estiramento Filme com Atribuida a
C-H extrato de 100 presenca de
mg e extrato de agrupamento
A. affine metileno.

Fonte. O Autor, 2022.

Ressalta-se ainda que somente nas concentracdes de 50 mg.mL* e 100 mg.mL™* foi

possivel observar o estiramento C-H na faixa de 2.900 — 2.800 cm™ e verifica-se ainda uma

deformacdo OH a 1.700 cm™ nos filmes sem extrato e com 25 e 50 mg.mL! de extrato etandlico

de A. affine.
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Estes dados, no seu conjunto, indicam que a deteccao do extrato em filmes poliméricos
s6 foi possivel quando as concentracdes foram maiores que 50 mg.mLt, Gomes (2016) também
relata a ndo deteccgdo por FTIR de extrato etandlicos de angico (Anadenanthera colubrina) em
filmes poliméricos de alginato.

Figura 11 - Maximos de absorcéo dos filmes poliméricos, incorporados com extratos de A. affine a 25 mg.mL™, 50
mg.mL* e 100 mg.mL™.
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Fonte. O Autor, 2022.

Os dados referentes as vibracdes moleculares observadas na regido do infravermelho

estdo sumarizados na Tabela 5, ressalta-se que em todas as concentragdes estudadas os



44

maximos presentes foram previamente detectados nas matérias-primas, indicando assim nao
haver a presenca de reacfes ou ligacdes secundarias que alterem o espectro vibracional das

moléculas.

Tabela 5 - Dados referentes as vibragdes moleculares na Regido do Infravermelho dos filmes e das matérias-
primas utilizadas para sua producéo

NUMERO GRUPO AMOSTRA CONSIDERACOES

DE ONDA | FUNCIONAL

(CM™)

900 A 1150 | C-O Filme de agarose + | Atribuidas as ligacGes glicosidicas.

extrato 25 mg, Filme de
agarose + extrato 50 mg e
Filme de agarose +
extrato 100 mg.

1650 Cc=C Filme de agarose + extrato | Atribuidos aos compostos fendlicos.
25 mg, Filme de agarose +
extrato 50 mg

1750 O-H Filme de agarose + extrato | Deformacdo angular de O-H em moléculas
100 mg e Extrato de A. | de 4gua.
affine
2800 A | Deformacéo Filme de agarose + [ C-H em grupos funcionais metileno.
2900 axial extrato 50 mg, Filme de
assimétricaae agarose + extrato 100 mg
simétrica C-H e Extrato de A. affine.

Fonte. O Autor, 2022.

5.3.3 Anélise Multivariada

CLARK, et al. (2014) utilizando a quimiotaxonomia aliada a andlise multivariada
classificou os cultivares de anturios baseando-se nos metabdlitos fendlicos analisado por HPLC
MS, para tanto, utilizou da andlise dos componentes principais (PCA) e andlise de cluster
hierarquica (HCA, do inglés hierarchical cluster analysis).

No presente trabalho, foram utilizadas diferentes concentracfes de extratos etandlico de
A. affine, ndo havendo a priori nenhum novo grupamento quimico, entre os tratamentos
testados, que pudesse ser evidenciado pela analise vibracional.

A andlise hierarquica de clusters (HCA) (Figura 12) indicou um forte agrupamento dos
tratamentos sem extrato ou com menor quantidade de extrato (representado pela cor azul no
grafico), um segundo grupamento foi observado, formado com filmes com maiores
concentracOes de extratos (50 e 100 mg / placa), este grupamento apresentou uma maior
variancia de dados, o que sugere uma menor uniformidade na distribuicdo dos extratos.

Para a analise dos componentes principais, foram considerados os quatro principais
sendo as variancias explicadas as seguintes; PC1 = 80,8 %, PC2 =15,0 %, PC3=2,3 % e PC4
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=1,3 % totalizando 99,4% da variacédo total observada. Os principais componentes, PC1 a PC4,
foram dispostos em grafico no software FreeViz (Figura 12) onde 0s seguintes parametros
foram utilizados: A) os eixos dos componentes foram dispostos ortogonalmente; B) as
dimensdes dos eixos foram proporcionais a porcentagem de contribuicdo de cada um.

Figura 12 - Andlise de Cluster Hierarquica (HCA)
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Fonte. O Autor, 2022.

Observou-se novamente a formacéo de dois grupos, o primeiro compacto com amostras
gue nao tinham ou tinham pouco extrato (25 mg/placa) e um segundo mais disperso onde as

concentragdes aplicadas foram maiores (50 e 100 mg / placa).

Figura 13 - Disposicdo dos tratamentos ao longo dos eixos dos componentes principais: PC1 0,808; PC2 0,150;
PC3 0,023 e; PC4 0,013
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Fonte. O Autor, 2022.
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6 CONCLUSAO

O extrato hidroalcéolico das folhas da Anthurium affine, apresentou uma marcante
guantidade de compostos fendlicos e flavonoidicos, justificando o potencial terapéutico no seu
popular desta espécie.

Os extratos de Anthurium affine apresentaram acéao antioxidantes provavelmente, devido
a presenca de compostos fendlicos.

Foi apresentada a possibilidade de incorporacdo de extratos de A. affine, em filmes
poliméricos a base de agarose, em diferentes concentracfes, para formar dispositivos
biomédicos.

A avaliacdo do perfil espectroscopico nas regiées do UV-vis e FT-IR do dispositivo
bioativo, comprovou a presenca de compostos fendlicos e foi observado que o extrato continha
adicionalmente componentes coloridos o que possibilitou a formacdo de um complexo,
promovendo um deslocamento batocromico nas principais absorgdes no Uv-vis, principalmente
em 535,5 nm.

A Analise Multivariada por analise de componentes principais e analise hierarquica de

cluster (HCA) possibilitou o agrupamento de amostras com faixas de concentragédo similares.
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7 PERSPECTIVAS FUTURAS

Os dados apresentados neste trabalho em relagdo ao Anthurium affine demonstrou o
potencial terapéutico desta espécie o que possibilita inUmeras abordagens quimicas e
farmacoldgicas, sendo necessarias novas analises para caracterizagdo dos principais bioativos
e de suas respectivas atividades farmacologicas. Serdo necessarios alguns ensaios para
determinar a liberacdo controlada dos bioativos a partir do dispositivo biomédico a base de
agarose. Adicionalmente, é necessario que seja aprimorada a avaliacdo dos dispositivos com
incorporacao dos bioativos, através de ferramentas de Analise de Componentes Principais, ou

inteligéncia computacional.
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