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“Life is like riding
a bicycle. To keep your balance, you must keep moving”.

Albert Einstein
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Resumo

Bixa orellana L., conhecida também por urucum, pertence a familia Bixaceae, e foi
uma das primeiras plantas a serem cultivadas na floresta Amazdénica, com uma longa
tradicao na aplicagdo medicinal. Quando os portugueses chegaram a nova coldnia, Pedro
Vaz de Caminha o escrivao da frota, deixou registadas as primeiras impressdes do local e
dos habitantes, referindo esta planta. Esta monografia descreve as particularidades
fitoquimicas e farmacoldgicas desta espécie vegetal bem como do corante que dela se
extrai, que possui uma coloracdo avermelhada devido a presenca do carotenoide bixina,
presente nas sementes ou no seu pericarpo. Os principais compostos ativos do urucum sao
a bixina que é lipossoluvel e a norbixina que é hidrossoluvel. Estas tém também aplicacdes
comerciais e as suas diferencas estruturais resultam em particularidades a nivel da
polaridade, solubilidade, coloracdo e, por consequéncia, determinam aplicacGes
tecnoldgicas singulares. O corante bixina tem diversas aplicacdes, nomeadamente nas
seguintes dreas: industrias alimenticia, farmacéutica, cosmética e como corante. Este
corante é comercialmente conhecido como E160b, sendo considerado seguro para o
consumo humano. Contudo, as varias partes da planta apresentam constituintes quimicos

de Bixa orellana que apresentam varias aplica¢des a nivel medicinal.

Palavras-chave: “Anatto”, “Fitoquimica”, “Atividade bioldgica”, “Corante”.
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Abstract

Bixa orellana L., usually known as urucum, belongs to the Bixaceae family. It was one
of the first plants cultivated in the Amazon forest, traditionally used for medicinal purposes.
Upon arrival of the Portuguese fleet at the Amazon forest, one of the scribes named Pedro
Vaz de Caminha wrote his first impressions of the newly-discovered place and of its
inhabitants, referring to this plant. This manuscript describesthe phytochemistry and
pharmacological properties of the Bixa Orellana, as well as the dye, extracted either from
the pericarp or its seeds. The dye has a reddish coloration due to the presence of carotenoid
bixin. Bixin (liposoluble) and norbixin (hydrosoluble) are the main components of urucum.
These two components have many commercial uses and due to its individual structural
differences regarding polarity, solubility and colour, they also have certain purposes in
technology.

Bixin dye has several uses in the food industry. It also finds wide use in cosmetics, pharmacy
and for dyeing purposes. Commercially, it is known as E160b and is considered safe for
human consumption. Aside from these uses, the many parts of the plant are comprised of
other chemical compounds used in medicine. Since it is used in several biological

applications, indicates its potential use as an active ingredient in pharmaceutical products.

nmn nmn

Keywords: "Anatto", " Phytochemistry", "Biological activity", "Dye".
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1. Introducao

Desde hd muito tempo que a humanidade utiliza, de forma regular e muito ativa, os

medicamentos a base de plantas. (1)

Bixa orellana L. (achiote, anatto, urucum, urucu, urucueiro) é uma arvore
proveniente da regido amazénica conhecida popularmente por “urucum”, palavra que
deriva do “Guarani (ru-ku)” o “urucum” que significa vermelho e tem origem da América
Latina. O primeiro corante vegetal a ser comercializado em grande quantidade para a
Europa foi o urucum, mas na América Latina ja ha varios séculos que era um produto muito

utilizado nos seus alimentos e tradicdes. (2—4)

A sua capsula possui caracteristicas muito especificas que tem permitido a obtencao
de extratos lipossoluveis ou hidrossoluveis a partir das suas sementes. O corante extraido
destas sementes é estavel e liga-se as proteinas, o que tem permitido a sua utilizagdo como

corante alimentar. (5,6)

Foi detetado nos anos 70 que muitos dos corantes sintéticos utilizados na industria
eram cancerigenos. Foram detetados ndo sé na Europa, mas também em varios paises uma
série de problemas em rela¢do a estes compostos, levando a sua proibi¢cao para o consumo
humano. Em 1990 a FDA (Food and Drug Administration) dos Estados Unidos proibiu a
utilizacdo de alguns destes corantes sintéticos de forma definitiva. Perante esta situacao, é
dada uma maior importancia aos corantes naturais, uma vez que as restricbes a sua
utilizacdo tém sido menores do que aquelas que afetam as cores artificiais. O corante
extraido de B. orellana é considerado inofensivo e a sua toxicidade é praticamente nula, nao
sO apds a ingestdo como apds contacto com a pele. Esta é uma substancia com alta
resisténcia a componentes quimicos, sendo muito adequada para a utilizacdo em todo o

tipo de bebidas e alimentos e até mesmo em cosmética. (7)

O urucueiro é muito utilizado na medicina tradicional, particularmente como anti-
diabético e antibacteriano, embora existam outros tipos de aplica¢des, que serdo abordados
posteriormente. A bixina que é extraida de B. orellana representa cerca de 80% de todos os
carotenoides existentes, apresentando uma coloracdao vermelho-amarelada. A partir da

bixina é possivel obter a norbixina (lipossoluvel). (5,6,8,9)

Faculdade de Ciéncias e Tecnologia do Algarve — Ualg @



Bixa orellana L.
Disserta¢do do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

Na inddstria farmacéutica existe uma procura de alternativas de pigmentos de
origem natural, a fim de serem utilizadas como excipientes em diferentes formas
farmacéuticas (pomadas, emplastros, coloracdo histolégica, etc.). Os corantes provenientes
do urucueiro podem ser também usados em repelentes de insetos e protetores solares,

como também em alimentos. (10-12)

Esta monografia tem como objetivo principal aprofundar o conhecimento sobre B.
orellana, no que diz respeito as suas caracteristicas botanicas, ao seu uso convencional e aos
seus atributos terapéuticos, assim como dar a conhecer as suas contra-indicacbes e
transmitir algumas adverténcias e precauc¢Ges a tomar. Ao longo deste trabalho sdo
apresentados alguns trabalhos de investigacdo, considerados relevantes para o possivel

desenvolvimento, a longo prazo, de uma terapéutica onde o urucum faga parte.
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2. Metodologia

A presente dissertacao de mestrado contempla uma revisdo bibliografica sobre Bixa
orellana L. para que se disponha de informagdo fundamentada acerca da utilizagcdo da

planta atualmente.

Para o desenvolvimento do presente trabalho fez-se uma pesquisa da literatura
existente recorrendo a revistas cientificas, livros e relatérios. Algumas das bases de dados
utilizadas como apoio foram: Scielo, ScienceDirect, SciFinder, Medline, PubMed, B-on e
Google Scholar. Durante este processo de pesquisa foram usadas diferentes palavras-chave,
tais como: “Anatto”, “Bixa orellana”, “Fitoquimica”, “Classificacdo botanica”,

”n u

“Farmacologia”, “Interagdes medicamentosas”, “e “Corante”.

Durante todo o processo de pesquisa e no desenvolvimento desta monografia foi
recolhida toda a informacdo considerada mais importante e ao mesmo tempo atualizada
acerca deste tema, incluindo o ano 2018. Parte da informacao tratada abrangeu 3 idiomas:
Portugués, Espanhol e Inglés. No entanto, foi totalmente adaptada ao idioma pretendido

nesta monografia.
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3. Antecedentes histéricos da Bixa orellana

Até a viagem de Colombo, Bixa orellana L. (achiote, anatto, urucum, urucu,
urucueiro) era uma planta desconhecida para os Europeus. Depois de encontrar a Ilha San
Salvador (ilha Watling até 1925), que pertence as Bahamas, Cristévdao Colombo fez a
primeira referéncia histérica ao urucum e a semente usada como corante, descrevendo as
pessoas nativas que vieram ao seu encontro, da seguinte forma: “eles pintam as caras, os

seus corpos, olhos e nariz em preto, branco e vermelho”. (2,13)

Ap0s ter visitado uma outra ilha nas proximidades, apelidada Fernandina, Colombo
descreveu: “encontrei um homem sozinho na sua canoa indo da ilha de Santa Maria para
Fernandina, o homem segurava um pedac¢o de pdo na sua primeira vez, carregando dgua na
sua cabeca cabacas de agua e um pouco de terra vermelha amassada, e com algumas folhas
secas (tabaco) em que sdao muito apreciadas por este tipo de populacdo”. As descri¢des
anteriormente feitas enaltecem a ideia de importancia que as culturas pré-colombianas
depositavam no urucum. No dia 1 de maio de 1500, conforme Mendes-Ferrdo (1993), Pedro
Vaz de Caminha dirigiu uma carta, na costa onde hoje é o Brasil, ao Rei D. Manuel de
Portugal, de Porto Seguro de Vera Cruz, onde descreveu o que alguns nativos traziam:
"Traziam alguns deles uns ouricos verdes, de arvores, que, na cor, queriam parecer de
castanheiros, embora mais e mais pequenos. E eram aqueles cheios duns graos vermelhos
pequenos, que, esmagados entre os dedos, faziam tintura vermelha, de que eles andavam

tintos. E quanto mais se molhavam, tanto mais vermelhos ficavam". (2)

Num dia, em Honduras (1502), no norte da costa, Cristévdo Colombo avistou
centenas de nativos e descreveu o seguinte: “a cara pintada com vermelho e preto,
tentando ficar mais bonitos, porém invés de ficarem mais bonitos pareciam eram

demoénios”. (2)

Gonzalo Fernandez de Oviedo (1535) mencionou igualmente que o urucum era
muito abundante no Caribe e no continente sul-americano, tendo feito uma 6tima descricao

da planta, dos frutos, e do modo como os nativos preparavam e usavam o corante urucum.

(2)
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Posteriormente, em 1552, Lopez de Gomara, enquanto descrevia os Hispaniola
habitantes, citou que as suas armas eram constituidas por pedras chamadas “macanas”, que

eram usadas como espada e langa. (2)

Quando havia lutas, os indigenas penduravam pequenos idolos na testa e
manchavam os seus corpos com “jagua” (Genipa americana L.) e com “bija” (urucum). Os
seus graos sdo viscosos como cera de abelha e tém um corante encarnado. Com este
corante, as mulheres pintavam-se, ficando com a pele em tom avermelhado, com o intuito
de dancar as dancas tipicas e rituais do povo. Os Nativos da América do Sul utilizavam ceras
e gorduras extraidas de animais ou plantas e resinas. Quando usavam este tipo de produtos

reforcavam a acdo protetora do urucum contra os insetos. (9,14,15)

Desde 1560, que os barcos carregavam como mercadoria principal pérolas, cacau,
baunilha e urucum em dire¢do aos portos de Espanha. (2) O urucum era tido em alta
consideracdo pelos europeus. Mais tarde, em 1596, Raleigh descreveu os tesouros
encontrados no sul do rio Orinoco. O mesmo expds:” ha grandes quantidades de comida
brasileira e muitas bagas que produzem cor vermelha e rosa, corantes perfeitos para fazer

pinturas”, o mesmo que a Franga, a Italia ou a India oriental ja faziam. (2)

Quanto mais a carne era lavada com o corante urucum, mais vistosa e bonita ficava
tendo em conta a cor avermelhada do corante. (16) Na cultura dos indigenas fazia-se
também uma bebida tipica com esta planta, usada em rituais para parecer sangue e ainda
faziam uma mistura de urucum com cacau para melhorar a sua cor e a0 mesmo tempo o seu

sabor. (13)

Hernandez, na histdria natural da Nueva Espafa (1605), relatou que o urucum era

conhecido pelo nome de “chacangariqua” e “pamacua”. (2)

Gage, em 1648, durante as suas viagens a Nueva Espafia, descreve que na regido
Zocos, que atualmente se chama Guatemala, refere: “é uma rica Regido devido a producao
de cacau e de outra droga chamada “achiote” (urucum), as suas sementes sdo usadas para

corar o chocolate e fazer a pasta com o nome de terra de orellana.”
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Ainda segundo Gage, a arvore podia ser encontrada em todas as ilhas tropicais”. Gage
confirmou também que se pode usar no tratamento de muitas doengas e escreveu como a

B. orellana é preparada através das suas sementes. (2)

Este historial evidencia e indica que existe um cultivo de urucum e até mesmo uma
ampla distribuicao ao longo dos paises tropicais americanos, com temperaturas quentes e
himidas antes da chegada do Colombo. Posteriormente, o urucum foi distribuido um pouco
por todo o mundo, pelos paises com humidade tropical e subtropical, gracas aos espanhdis

e aos portugueses conquistadores e exploradores dos séculos XV e XVI. (2,13,14)

B. orellana foi usada para pinturas, tatuagens, simbolicamente como agradecimento
aos deuses pelas colheitas, pescas e a saude, e também como repelente de insetos, por

algumas tribos nativas da América do Sul. (2,4,14)

Os argumentos usados por Alejandro Humboldt, relativamente as tribos indigenas
gue habitavam em terras perto do Rio Orinoco revelam que estas tribos ndao usavam roupas,

apenas usavam pinturas, as quais eram extraidas da B. orellana. (3,13)

A planta nativa da América, que foi levada para a Europa desde o século XVII, fez
com que os ingleses tivessem conhecimento do corante do urucum e que comegassem a
usa-lo na fabricacdo de queijos, por exemplo, pois este corante ndo perde a coloracao
durante a cura, e ainda se consegue ligar a proteina do leite, mantendo assim a coloragao

apresentando desta forma uma coloragdao mais vistosa e ndo a cor branca. (17)

Em 1983, a producdo a nivel mundial do urucum foi de 3.000 toneladas de sementes,
no entanto, com o passar dos anos tem sido um produto cada vez mais utilizado ndo sé na
América Latina como também na Unido Europeia, tendo aumentado para 10.000 toneladas
por ser um corante natural. Um dos principais paises na producdo de urucum é o Brasil,

onde se produz mais de metade de urucum. (9,13)
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4. Classificacao botanica

Bixa orellana pertence a familia Bixaceae. Bixa provem da forma latinizada da
palavra india Bija e o nome orellana foi dado em homenagem ao descobridor Espanhol

Francisco Orellana, que descobriu o rio Amazonas (1490-1546) do século XVI. (18-20)

O Sistema de Engler classifica B. orellana de acordo com o que esta descrito na Tabela 1.

Tabela 1 - Classificagdo de Bixa orellana. (21)

XVIII Divisao: Angiospermae
Subdivisao: Angiosperma
Classe: Dicotiledoneae
Ordem: Parietales
Subordem: Cistianeae
Familia: Bixaceae
Género: Bixa
Espécie: Bixa orellana L., Sinébnimos: Bixa americana
Poir., Bixa purpurea Sweet, Bixa upatensis
Ram. Goyena, Bixa tinctaria Salisb.

5. Descricao da planta

B. orellana L. é uma espécie de regides tropicais da América, que é conhecida pelos
seguintes nomes comuns: achiote, urucum, urucu, anatto, orellana, changerica, entre

outros, conforme as zonas do globo. (21)

E um arbusto com altura entre os 3 e os 5 metros (Figura 1), cujas folhas s3o simples
e grandes. As flores estao dispostas em grupos e as suas cores variam de esbranquicada a
rosa, dependendo da variedade. As pétalas sdo dialipétalas e espacadas entre si, com cinco

sépalas (Figura 2), surgindo nas extremidades dos ramos. (14)
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Figura 2 - Flor da Bixa orellana (Mdnica Orfédo, 2018).

A flor do urucum é hermafrodita, contudo a flor ndo pode autofecundar-se devido a

protandria que faz com que os graos de pdlen estejam vidveis ou maduros anteriormente as
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anteras se apresentarem recetivas. O grao do pdlen fica maduro na véspera da abertura da
flor e os estames duram apenas um dia, obstruindo deste modo a autopolinizagdo. Devido a
esta situacdo a fecundacdo acontece apenas devido a polinizacdo cruzada, que
normalmente é realizada por ventos ou por insetos (entomdfila). Esta polinizagdo favorece a
ocorréncia de uma maior diversidade de atributos do fendtipo, caracteristicas estas que irdo

influenciar no teor de bixina nos graos e nos frutos. (22)

Ha flores na planta de urucum praticamente durante todo o ano, contudo, hd uma
maior intensidade em duas estacGes em circunstancias de clima consideradas normais, a
primeira floracdo é mais intensa entre os meses de fevereiro e margo, uma vez que a
colheita principal ocorre de junho a julho. A segunda floracdo ocorre nos meses de julho e
agosto, sendo que a colheita acontece em novembro e dezembro. Ambas as colheitas sao
geralmente feitas de forma manual, uma vez que a maior parte da producdo do urucum
provém da agricultura familiar. Relativamente a duragdo que hda entre abertura das flores e
o seu amadurecimento (Figura 3), podera variar de sitio para sitio, mas pode variar entre

100 e 140 dias. (20,22)

Figura 3 - Broto jovem (A); Boto com pétalas parcialmente expostas(B); Flor (C); Desenvolvimentos
de frutos com 2 dias (D) e com 7 dias (E) (20).

O fruto é uma cdapsula vermelha de 2 a 6 centimetros de comprimento, com
“cabelos” espinhosos maleaveis, que evolui da tonalidade verde-escuro e quando atinge a
maturacdo sofre uma transicdo apresentando uma cor avermelhado escuro. As sementes
apresentam 5 milimetros de comprimento e com um diametro até 3 milimetros, revestidas
com uma substancia viscosa avermelhada (Figura 4). Estas sementes apresentam uma forma
que varia entre piramidal a quase cénica. E nesta camada que se encontram os pigmentos,
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tendo uma importante aplicacdo industrial. No pericarpo, 80% dos pigmentos existentes é
constituido por um carotenoide com o nome de bixina, corante que pode ser obtido usando
6leos vegetais como solvente de extracdo. No entanto, é constituido por mais compostos,
ainda que sejam substancias inertes de menos relevancia. A capsula contém entre 30 a 40
sementes (Figura 4) em média, excecionalmente podera existir capsulas com 70 sementes. A
coloragdo da semente pode variar desde o vermelho escuro, o que significa que tem maior
concentracdo de corante, até uma cor rosada claro que apresenta menor concentracdo de

corante. (21,23)

Esta semente tem grande importancia, pois é rica em pigmentos que podem ser
aplicados em varias industrias. Os corantes do urucum poderdo ser extraidos através de
uma solucdo alcalina aquosa, ou através de dleo vegetal, originando desta forma sais de

norbixina na forma hidrossoluivel e a bixina que apresenta na forma lipossoluvel. (23)

Figura 4 - Capsula de urucum aberta com as sementes expostas (Mdnica Orfao, 2018).

As folhas apresentam-se em forma de coragao, dispostas em forma de espiral e
podem medir de 8 a 20 cm de comprimentos e 4 a 15 cm de largura, tendo uma estrutura
peciolada, isto quer dizer que tem uma nervacdao da folha peninérvea com nervuras
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secunddrias e terciarias ao longo da folha, tendo uma borda com o limbo ondulada e

pequenas ondulagdes ao longo da folha (Figura 5). (14)

Figura 5 - Folha do urucum (Mdnica Orfédo, 2018).

O tronco apresenta uma cor castanho café, podendo atingir até 5 metros de altura,
com uma forma cilindrica, tendo um didametro de base ente 10 a 15 cm, podendo existir
algumas delas com um didametro superior a 30 cm, assim como as suas raizes ramificadas,
onde da raiz principal grossa crescem mais raizes secundarias e tercidrias que se encontram
distribuidas no solo, mais finas e apresentando cor café escuro. Estas raizes podem atingir
aproximadamente 30 cm de profundidade, podendo a raiz principal atingir até 1 m de

profundidade. (21,23)

5.1. Clima

B. orellana é helidfila, isto é, necessita de luz solar para se desenvolver. Para esta

planta ter um cultivo favoravel para o seu desenvolvimento, a temperatura do meio
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ambiente devera variar entre 20 °C e 27 °C, considerando-se que 25°C é a temperatura
ideal. Ainda que as temperaturas mdaximas sejam de 36 °C a 38 °C e como temperatura
minima de 15 °C, desenvolvendo-se melhor em dareas, em que a pluviosidade esteja entre
um minimo de 1200 mm e um maximo de 3000 mm, sendo necessario também um periodo
de precipitacdio entre 3 a 4 meses, essencial para que ocorra a maturacdo e
desenvolvimento favoravel dos frutos. Se houver auséncia de chuvas superior a 3 meses,
isto sera prejudicial para a sua produtividade. A humidade relativa ideal esta por volta dos

80%, se ultrapassar esta percentagem pode haver o desenvolvimento de fungos. (22)

Ao ocorrer variagdes de temperaturas acentuadas do periodo diurno para o periodo
noturno, assim como ventos frios e fortes a noite, estes sdo fatores que criam um ambiente
desfavoravel para o desenvolvimento da planta, fazendo lesGes, nomeadamente nas folhas,
que, por sua vez ird diminuir a eficacia fotossintética, consequentemente retarda o seu

desenvolvimento e a produc¢do da planta. (24)

5.2. Solo

Urucum é uma planta tropical que se adapta a diferentes tipos de solos,
desenvolvendo-se melhor em solos mais humidos, profundos, drenados e com uma
composicao um pouco argilosa, ndo sendo favoraveis para o desenvolvimento desta planta
solos compactados e com um clima ameno. Tendo em conta que é uma planta rustica e
tolerante, o urucum tem a capacidade de se adaptar a diferentes tipos de condigdes,
existindo a possibilidade de ser cultivado em solos pobres em termos nutricionais.
Consequentemente, esta produtividade sera inferior, quando comparada a um cultivo de

um solo de alta fertilidade. (22)

Todavia, apesar de ter uma baixa exigéncia nutricional este deverd desenvolver-se
em solos com macronutrientes e micronutrientes que se encontrem equilibrados, tendo
uma variacdo média alta com um pH entre 5 a 7, sendo preciso bons niveis de calcio e

magnésio e auséncia de aluminio tdxico. (22)

Para plantar urucum é necessario proceder previamente a uma analise do solo onde

se vai fazer a plantagdo da planta. Para isso, devem retirar-se varias quantidades de solo de
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varias partes da area onde sera realizada a plantacao, a fim de determinar o pH do solo,
para analisar eventuais deficiéncias nutricionais dessa area, sendo muito importante esta
analise, pois através dela é possivel saber que tipos de nutrientes se encontram em baixa

concentragdo para proceder a sua corregao. (26-28)

5.3. Colheita

A maturacdo das cdpsulas de urucum tem uma duracdo de 3 a 4 meses e a colheita
das mesmas é realizada de forma manual. A cor das capsulas varia durante o periodo de
maturacdo que vai desde o verde, cor imatura, a amarelo, e quando apresenta uma cor
castanha avermelhada significa que se encontra no seu estado de maturagao ideal para que
se proceda a sua colheita (Figura 6). Normalmente a primeira colheita ocorre nos meses de

junho e julho e a segunda colheita é feita entre o periodo de novembro e dezembro. (22)

A identificacdo da maturacao da cdpsula é essencial, visto que influencia a qualidade
final do produto. Esta conjuntura é verificada aproximadamente 140 dias apds a abertura
das flores, apenas quando estas ficarem secas e apresentarem uma coloragao castanha
(Figura 6). E essencial que ao colher as capsulas estas estejam mesmo maduras e secas, pois
a apresentacdo de uma elevada humidade nas sementes fard com que perca a qualidade e
também o desenvolvimento de bolores. Quando se realiza a colheita, pode-se utilizar uma
tesoura de poda ou uma faca, para cortar os pedunculos o mais adjacente possivel das

capsulas. (22,24)

E necessario ter muito cuidado na pdés-colheita das sementes. Este procedimento
terd que ser bem realizado, visto que influencia a qualidade do produto final. O processo de
pods-colheita inclui: pré-secagem dos frutos para garantir que estdo secos e nao tém
humidade; descapsulamento, no qual se faz a abertura da capsula e a analise das sementes;
secagem das sementes; peneiramento; armazenamento; classificacdo e, por fim, a

comercializagao. (24)
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Figura 6 - As diferentes fases de maturagao das cdpsulas (Mdnica Orfao, 2018).

5.4. Propagacao

A propagac¢ao do urucum tem sido maioritariamente por sementes. Devem ser
colhidas as capsulas diretamente da planta, quando a mesma estd a iniciar a abertura
espontanea (deiscentes), para que seja feita a propagacao através das sementes (sexuada).
Posteriormente, as sementes sdao deixadas ao sol para completar a abertura e a libertagao,
visto que as mesmas nao se soltam com facilidade. Deverdo ser removidos manualmente
batendo nas capsulas com uma vara para dentro dos sacos. As sementes sdo viaveis por

mais de 6 meses apds o seu armazenamento. (27)

Para a realizacdo das mudas, as sementes sdo colocadas para germinacdo, apds
serem colhidas e sem qualquer tipo de tratamento em canteiros semi-sombreados,
contendo substrato formado por terra vegetal, argila e adubo. Estes canteiros sdo cobertos

com um substrato previamente tamisado e regados diariamente. (27)

Quando as plantulas atingem entre 5 a 8 centimetros deverdo ser transplantadas
para sacos de polipropileno. Por norma, o desenvolvimento das plantulas é um processo
bastante rapido, no entanto, a sua transferéncia para o local final podera ocorrer em menos

de 3 meses. (27)

A propagacdo do urucum pode ser também por enxertia, havendo varios modos de a

fazer: varios tipos de garfagem e borbulhia. (8,24)

Visto o urucum ser uma espécie de polinizacdo cruzada, resulta num processo de

alto grau de variabilidade genética, originando uma grande heterogeneidade nos plantios,
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como é o caso da tolerancia as pragas e doencas. Na produtividade reflete-se em variacées
no teor de bixina, no periodo de floragdo promove falta de sincronismo na coloragao das

flores e capsulas, e na forma e quantidade de pélos nas capsulas. (28,29)

As diferentes técnicas de cultivo em in vitro de érgaos ou de tecidos vegetais tém
importancia na propagac¢do vegetativa ou na regeneragcao de espécies, e nos cultivares de
interesse horticola. O uso de uma técnica concreta varia de acordo com o objetivo que se
pretende e a sua capacidade de reconstituir plantas estd demarcada pelo gendtipo,
condicdes de cultura (nutrientes, reguladores de crescimento e condicbes fisicas) e pelo
estado de desenvolvimento da planta-m3e. Hoje em dia, dispdem-se de informagdes
relevantes relativamente as necessidades para a propagacdo vegetativa em in vitro de

numerosas espécies vegetais, sendo uma delas o urucum. (33-35)

6. Variedades Principais da planta

As trés variedades da B. orellana sdo diferenciadas pelas cores das suas flores e
sementes. Uma das variedades de B. orellana tem flores brancas e cdpsulas verdes, outra
variedade é constituida por flores de cor roxa e as suas cdpsulas sdo de cor castanhas-
avermelhadas e, por fim, a terceira apresenta flores cor-de-rosa e capsulas vermelhas
(Figura 7). Estas diferencas de cor ndo tém influéncia relativamente ao efeito terapéutico
nem a alteracdo a nivel do sabor. (33) Porém, ainda tém sido observadas algumas pequenas
variacdes ao nivel da cor ou na forma da capsula, ainda que ndo existam informagdes
disponiveis relativamente a este tipo de variacGes. Logo, estes tipos de B. orellana nao
apresentam nomes especificos e ndo tém subespécies verdadeiras, visto que a alteracao da
composicao genética é tdo insignificante. Contudo, ha estudos que indicam que o teor dos
pigmentos das sementes pode variar entre 0os 5 % em cdapsulas hemisféricas e 3-3,5 % em

variedade cdnica e 1,5-2% em variedade ovada (Figura 7). (33)
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Figura 7 - Bixa orellana planta produzindo capsulas ovéides (A), capsulas conicas (B), ou capsulas
hemisféricas (C). Flor rosa em uma variedade de capsulas ovais (D). Flor roxa em uma variedade de
capsula conica (E). Flor branca em uma variedade de capsulas hemisféricas (F). cdpsulas ovoides (G).
Conica grupo de capsulas (H). Grupo de capsulas hemisféricas (1). cadpsula ovada (J), capsula cénica
(K) e capsula hemisférica (L). capsula ovada deiscentes (M), capsula cénica deiscentes (N) e cdpsula
hemisférica deiscentes (O). (26)

Relativamente as cores das folhas das diversas variedades, nas arvores que tém flor
branca, as folhas apresentam uma cor verde-escuro, enquanto nas plantas que apresentam

flores cor-de-rosa ou roxas as folhas apresentam uma cor verde clara (Figura 8). (26,34,35)
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C

Figura 8 - Diferencas morfoldgicas nas folhas de variedades de B. orellana com formas diferentes.
Folha de uma variedade de capsulas ovais de flor rosa (A), uma folha de uma variedade de cépsulas
conicos de flor roxa (B) e uma folha de variedade de capsula hemisféricos de flores brancas (C).
Barras de escala = 6,0 cm. (33)

7. Componentes quimicos principais das partes utilizaveis de urucum

As partes utilizadas incluem as flores, sementes, folhas e raizes. Para além do
pigmento das sementes, a planta de urucum também é uma fonte de vitaminas do

complexo B e vitamina C. (36,37)

Planta: riboflavina, cianidina, niacina, acido salicilico, acido tomentdsico e acido
elagico. As folhas também apresentam uma fracdo volatil onde é possivel encontrar os

sesquiterpenos ishwarano e bixaganeno. (38—40)

Sementes: lipidos, minerais (cdlcio, ferro, fésforo), proteina, aminodcidos (arginina,
leucina, lisina, isoleucina, fenilalanina, histidina, treonina, metionina, triptofano, valina),

terpenoides (bixina, norbixina, isobixina).

Capsula: lipidos, ferro, fésforo, acido ascdrbico, terpenoides (B-carotenoides, bixol),

hidratos de carbono e fibra.
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Para a classificacdo das sementes do urucum é essencial que estas estejam dentro

dos parametros referidos na Tabela 2. (34)

Tabela 2 - Classificagao das sementes da Bixa orellana L., segundo as suas caracteristicas fisico-
quimicas. (38)

Especificagao Classe

Tipo 1 Tipo 2 Tipo 3
Humidade <10% >10% < a 14% >14%
Bixina >2,5% 2,0a2,5% <1,8%
Impurezas <5% <5% >5%
Material Estranho Ausente Ausente Ausente

Para efeito de padronizacdo das sementes sdo considerados os seguintes fatores: (38)
1) Humidade: percentagem de agua contida na amostra;

2) Conteudo de bixina: percentagem de pigmento contido no pericarpo da semente
(matéria prima na industria de corantes);

3) Aroma: cheiro tipico desejado, aromatico, penetrante;

4) Impurezas: detritos do préprio produto, como pedunculos e folhas;

5) Material estranho: grdos ou sementes de outros vegetais, além de corpos estranhos de

qgualquer natureza ndo oriundos dos produtos e que nao sejam nocivos a saude humana;

6) Bolor: bolor proveniente de fermentacdo do produto provocado por fungos e/ou

bactérias.

As sementes de B. orellana s3ao constituidas, na sua maioria, por carotenoides, como

por exemplo a bixina e norbixina, encontrando-se em maior percentagem a bixina. (10)

Citada pela primeira vez em 1825, por Boussingault, a cristalizacdo da bixina foi
conseguida com éxito em 1878 por Etti. A andlise elementar e a deliberacdo exata da sua

formula aconteceram, em 1917 por Panzer e por Heiduschka. Em 1928-1933, Kuhn e os
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colaboradores sugeriram a formula estrutural, férmula esta que foi confirmada

posteriormente por Kerrer. (39)

As estruturas quimicas da bixina e da norbixina estdo representadas na Figura 8.
Outros constituintes podem ser encontrados no urucum, como sejam aminoacidos (lisina,
fenilalanina, tirosina, leucina e isoleucina); (23) lipidos, incluindo os acidos gordos acido

linoleico, oleico e a-linolénico, assim como minerais (Ferro, Zinco, Fésforo e Calcio). (23,40)

HOOC ~ """ " """ " TR

COOCH,
bixina

HOOC X" X" TN

COOH
norbixina

Figura 8 - Estrutura quimica dos principais pigmentos de B. orellana L.

7.1. Informacao nutricional de Bixa orellana L.

De modo geral, a composicdao nutricional das sementes de urucum apresentam a
seguinte distribuicdo: 40 a 45 % de celulose; 3,5 a 5,5 % de acucares; 0,3 % a 0,9 % de dleo
essencial; 3 % de dleo fixo; 1,0 % a 4,5 % de pigmento; 13 % a 16 % de proteina (Tabela 3),
como também a- e -caroteno, além de taninos e saponinas. Apresenta ainda 17,5 % de
lipidos na forma de acido linoleico, a-linolénico e oleico, 10,6 % de aminoacidos. As cinzas
(5,4 %) apresentaram alto conteido de Fosforo, Ferro e Zinco, com reduzido teor de calcio.
Além da bixina e norbixina, outros carotenos sdo encontrados em menores quantidades no
arilo da semente do urucum, entre eles isobixina, [-caroteno, criptoxantina, luteina,

zeaxantina e a orellina. (23,41)
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Tabela 3 - Informagado Nutricional dos compostos da Bixa orellana L. (41)

Compostos % Nutricional
Celulose 40%-45%
Sacarose 3,5%-5,5%

Oleo essencial 0,3%-0,9%

Oleo fixo 3%
Pigmentos(70-80% Bixina) 4,5%-5,5%
Proteinas 13%-16%

7.2. Bixina (C25H3004)

A estrutura quimica da Bixina consiste numa cadeia isoprénica de 24 carbonos, tendo
na sua constituicdo um grupo carboxilico e um éster metilico nas extremidades. O que torna
este corante num dos mais utilizados é a possibilidade de, através da extracdo dos
pigmentos das sementes, obter uma variedade de cores desde o amarelo (norbixina) até ao
vermelho (bixina). Dependendo do solvente que for utilizado para realizar a extracdo, é

possivel obter um corante hidrossoltivel ou um corante lipossoluvel. (3,36,42)

A bixina tem como singularidade o facto de, entre os carotenoides, se apresentar na
configuracdo cis de forma natural. Foi o primeiro cis-carotendide a ser isolado de fontes
naturais, a sua molécula contém um grupo carboxilico e um éster metilico que concede
lipossolubilidade a molécula. Na configuragao cis, os dois grupos estado situados no mesmo
lado da molécula, o que ndo acontece na forma trans-bixina, que é mais soluvel em éleos
conferindo uma colora¢do avermelhada, ao contrdrio do isdmero cis-bixina que apresenta
uma coloracdo alaranjada. E importante ressalvar que este tipo de composto do urucum
poderd sofrer algumas alteracbes, sendo suscetivel a mudancas na estrutura devido ao
calor, a luz e a oxidagao. Também pode sofrer altera¢cdes na presenca de alguns solventes.
Logo que a semente do urucum fica isolada, a bixina permanece mais exposta, dai é

provavel que ocorra a sua deterioracdao mais facilmente. (43,44)
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Quando ha a intervencdo das enzimas, este facto ira originar dois novos
carotenoides. Quando ocorre a perda do grupo éster metilico da bixina obtém-se a

norbixina. (3)

7.3. Norbixina (C24H2304)

Com a presenca do segundo grupo carboxilo na molécula, este ird aumentar a
hidrosulubilidade. (45) As ligacGes duplas conjugadas quer na norbixina quer na bixina
podem sofrer isomerizagdo. As configurages cis como da bixina e da norbixina, que se
encontram presentes no urucum, podem transformar-se na configuracdo trans, que é uma
configuracdo mais estavel, sempre que a molécula for sujeita a temperaturas mais elevadas

(Figura 9). (43)

Apenas o pigmento natural norbixina reage com a caseina, caracteristica esta que

torna este corante Unico no segmento de queijo e outros produtos lacteos. (41)

A hidrossolubilidade da bixina e da norbixina pode ser aumentada com a adi¢do de
polissorbatos ou propilenoglicol, no entanto, o urucum encontra-se em varias configuracées
soluveis em dgua e em solventes organicos, dependendo do meio de extracdo e do tipo de
misturas, emulsdes, diluicbes e suspensdes que se utilizam para a extracdo ou para a

obtencdo do produto final. (3,34,39)

calor

cis-bixina _ & » [rans-bixina , compostos
degradados
Hidrolise
v
cis-norbixina trans-norbixina
Figura 9 - Inter-relagdo dos pigmentos de Bixa orellana L.
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Em suma, a bixina pode ocorrer nas configuracdes estereoquimicas cis e trans. Em
condi¢cdes normais, a que mais prevalece é a cis-bixina, ou cis-norbixina, sendo esta uma

configuracdo mais instavel do que a trans-bixina. (3,8,43)

As diferencas estruturais entre a bixina e norbixina, fazem com que estes isomeros
tenham solubilidade, polaridade, e tonalidade distintas, como resultado, cada uma podera
ter uma aplicacdo distinta. Se estes corantes forem utilizados segundo os parametros Food

Chemical Codex dos USA, é um corante seguro e sem sabor. (39)

8. Extracao dos pigmentos de Bixa orellana

Os processos de extracao dos pigmentos das sementes do urucum podem ser fisico-
guimicos, através de solventes e enzimas, e processo mecanico, através de atrito e
raspagem. (46) Ja relativamente a extracdo por solvente através de técnicas convencionais
por imersdo de sementes em solucdes, esta podera ser realizada através de trés processos,
antes dos quais é realizada a pesagem dos graos de urucum, colocados num recipiente com
um agitador (permanecendo por um determinado periodo de tempo) juntamente com o
solvente pretendido, onde é feita a extracdo com dleo de soja ou milho. A extracao pode
também ser feita recorrendo a solventes organicos, como por exemplo, etanol, acetona,
cloroférmio e propilenoglicol, sendo este um dos processos que resulta na forma mais pura
dos pigmentos, e, por fim, a extracdo alcalina, que resulta da utilizacdo de solucées de KOH

e NaOH. (8,41)

A extracdo com 6éleo produz um corante que é maioritariamente na forma de bixina.
A extracdo aquosa alcalina saponifica o grupo metilo da bixina, produzindo assim a

norbixina como principal corante natural. (47-51)

8.1. Bixa orellana como corante

De origens distintas, os corantes sdao substancias que alteram ou fortalecem a cor,

ndo sé de alimentos como também de outros produtos (produtos de cosmética e
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medicamentos). Quanto a utilizacdo de corantes alimentares, a humanidade ja o faz desde a

antiguidade, extraindo-os ndo soé de plantas, mas também de minério. (52,53)

A observacdo e percecdo da cor ndo é simplesmente uma capacidade que o ser
humano tem de distinguir a luz nos diferentes tipos de onda. A cor é um estimulo originado
pelo cérebro, estimulo esse que, quando é luminoso, capta mais a atengao, tornando
possivel distinguir as diferentes cores. Todo este conjunto de apreciacdo da cor é
considerado fundamental, uma vez que é através da apreciagao da cor que muitas vezes
reconhecemos, adquirimos ou rejeitamos determinados produtos, sejam eles alimentares
ou cosméticos. De maneira a que determinados alimentos sejam mais atrativos, recorre-se
ao uso de corantes, caso os mesmos nao tenham cores muito apelativas, o que promove a
aquisicdo destes produtos, pois o contacto inicial que temos com qualquer produto é o
visual e, ai, a cor tem um grande impacto. Para nds, consumidores, a vivacidade das cores
num alimento, transmite-nos a sensacdao do sabor e até de uma qualidade superior.

(42,43,54,55)

A fim de tornar possivel um controlo de qualidade por parte da Unido Europeia,
existem normas a cumprir no que toca ao uso de corantes. Novas técnicas analiticas tém
sido desenvolvidas para a quantificacdo de corantes em diversas matrizes, incluindo os

corantes bixina e norbixina. (56,57)

Visto ser um corante com um pre¢o muito acessivel em relacdo aos corantes
artificiais, a bixina tem-se tornado muito conveniente, e tem sido substituto dos corantes
sintéticos. Como consequéncia da averiguacdao do impacto negativo dos corantes sintéticos,
as industrias procuram cada vez mais corantes naturais e mais baratos. O corante extraido
do urucum, a bixina, foi aprovado pela Food Agriculture Organization (FAO) para o seu uso

em alimentos, no entanto, a sua utilizacdo depende de pais para pais. (58)

Contudo, o urucum é mundialmente empregado como corante para diversos fins,
principalmente na industria alimentar, nomeadamente, queijos, manteiga, doces, bebidas,
pudins, entre outros. Estas formulacdes de extrato de urucum sao feitas para dar tons de
cor amarelo-alaranjado a baixa temperaturas para alimentos processados, sendo estavel por

um periodo de 2 meses. (3,59)
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Na Unido Europeia ndo é permitida a utilizacdo do urucum como especiaria. O
urucum também comecou a ser adicionado as sementes constituintes das ra¢des para os

animais, ndo sé por ser nutritivo, mas porque dava cor a mesma. (60-62)

Desde a proibicao por parte da Unido Europeia dos corantes alimentares artificiais,
por possiveis efeitos cancerigenos, que o urucum é importado de maneira intensa da

América tropical e da Africa. (3,9,15)

8.2. Uso cosmético de Bixa orellana

Estd a aumentar o uso de urucum em produtos cosméticos, uma vez que as suas
propriedades previnem queimaduras solares, por causa da existéncia de tocotriendis na sua
composicdao, que facultam um efeito protetor ao queratindcitos de maleficios originados

pelos raios UV do tipo B. (42,59)

Em relacdo ao extrato oleoso é um emoliente, com alto teor de carotenoides na sua
constituicdo que proporcionam beneficios antioxidantes aos artigos de cosmética, e que
ainda promovem uma intensificacdo da cor. E muito apreciado para o uso em protetores
solares, produtos bronzeadores e até mesmo para o favorecimento da tonalidade de

batons. (10,63,64)

Porém, as mulheres de origem indiana que casavam em cultos usavam o urucum,
uma vez que o mesmo era um corante natural e ndo trazia maleficios, ao contrdrio de
outros, como era o caso do “sindoor” (simbolo avermelhado tradicional da india, usado
pelas mulheres casadas e que é constituido por acafrdo e mercurio), que com um uso mais

intensivo, poderia causar edemas e queda de cabelo. (65)

Os indios americanos usavam desde ha muito o urucum, n3o sé para fins estéticos,
mas também como forma de protecdo solar e como repelente de insetos como ja foi
referenciado anteriormente. Seguindo a legislacdo da EU pode ser utilizado o urucum como

corante. (14)

) 24
Faculdade de Ciéncias e Tecnologia do Algarve — Ualg @



Bixa orellana L.
Disserta¢do do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

9. Legislacao

No inicio do seculo XX, o urucum era usado ilegalmente para corar o leite, sendo
divulgado pelo laboratério britanico Public Analyst. (49) Atualmente, o urucum pode ser
utilizado na coloracdo de alguns queijos e margarinas, no entanto, ndo pode ser utilizado
para fazer coloragdo de manteigas, creme e leite, segundo a Diretiva 95/45/CE da Comissao,
de 26 de Julho de 1995, que estabelece os critérios de pureza especificos dos corantes que

podem ser utilizados nos géneros alimenticios. (49,66)

De acordo com o artigo presente da legislacdo 94/36/CE, é autorizado o uso de
urucum, bixina e norbixina, como corante para o uso em alimentos. O uso do urucum, entre
outros corantes, segundo a legislacdo da Unido Europeia ndo é permitido nas especiarias.
No entanto, pode ser utilizado para produtos alimenticios e cereais. O Programa de
alimentos importados do Reino Unido (Food Standards Agency), fez uma analise em 893
amostras, através da qual, foi detetado o corante bixina em 18 amostras. Entre estas
amostras estavam oleos, molhos e especiarias. Dada esta situacdo foi criado um alerta para
RASFF da Europa (Rapid Alert System for Food and Feed). Devido a presenca ndo permitida
tanto da bixina, como da norbixina em 6leo de palma e pimenta, houve uma alteracao
relativamente a industria de alimentos. Logo depois desta situagdo, a comissao da Unido
Europeia para clarificar esta matéria do que seria legal e do que ndo seria legal, realizou
uma lista dos produtos alimentares que poderiam utilizar o corante urucum, bixina e
norbixina, no sentido de ndo se repetir o mesmo procedimento, e ficando assim mais
clarificado em que situa¢des poderao ser utilizados estes corantes, pois a Unido Europeia

tem uma legislacdo diferente de corantes relativamente aos restantes paises. (49,66)

Segundo a legislacdo da comissdao da unido europeia — CEE (Comunidade Econdmica
Europeia), o urucum encontra-se classificado sob n 2 E160b e Cl Natural Color 4. (49,67,68)
O urucum encontra-se listado no Food Chemical Codex dos USA, referéncia n273.30,
73.1030 e 73.2030, e encontra-se na listagem do GRAS (Generally Recommended As Safe),

permitido a utilizacdo em produtos alimenticios para consumo humano. (69)

O urucum é um corante que é permitido e utilizado mundialmente por ser um

corante natural. Devido as limitagGes da utilizacdo dos corantes sintéticos, o urucum surge

) 25
Faculdade de Ciéncias e Tecnologia do Algarve — Ualg @



Bixa orellana L.
Disserta¢do do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

como uma boa alternativa devido a ser um corante natural podendo ser utilizado nas
industrias alimenticias, cosméticas e farmacéuticas. Contudo, existem algumas (poucas)
limitacdes ao seu uso, dependendo da legislacdo e do produto, cada pais tem os seus limites
maximos de utilizacdo, dependo da natureza do alimento, podendo ou nao ser utilizado

como uma especiaria. (49)

Em suma, a Food Agriculture Organization (FAO) debate sobre a legislacdo para a
pratica de corantes naturais, relativamente a adogao de corantes e diversos outros aditivos
alimentares. Assim como a organizacdo JECFA (Joint Expert on Food Additives), realizou um
conjunto de pormenorizagdes de identidade e pureza, relativamente aos procedimentos a

serem analisados na realizacdo das avaliacdes toxicoldgicas e estudos. (70)

10. Toxicidade

Podem considerar-se trés grupos de corantes naturais que sdo os seguintes: (71)

a) Corante isolado quimicamente inalterado de um alimento, e usado no mesmo tipo de
alimento em niveis normalmente encontrados nesses alimentos. Este corante é aceite como

se fosse o alimento, ndo sendo necessarios dados toxicoldgicos;

b) Corante isolado quimicamente inalterado de um alimento, e usado no mesmo tipo de
alimento em niveis superiores aos normalmente encontrados nesses alimentos ou usados
em outros alimentos. Este corante deve ser avaliado toxicologicamente como se fosse

corante artificial;

c) corante isolado de um alimento, porém, quimicamente modificado durante a sua
obtencdo ou extraido de outra fonte ndo alimentar. Este corante deve ser avaliado

toxicologicamente como se fosse corante artificial.
De acordo com a legislacdo atual, o urucum encontra-se classificado na linha a). (22)

Nas averiguacOes feitas na Holanda com ratos e suinos, relativamente a toxicidade
do urucum, verificou-se que o corante ndo apresentava toxicidade, podendo ser utilizado
como um corante natural e seguro, para dar coloragdo as margarinas, queijos e outros
produtos.
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Foi permitido desde 1970 pelo FAO/OMS, que a ingestdo diaria seria de 1,25 mg/kg. (22,58)
Urucum ndo é genotdxico nem apresenta toxicidade crénica e toxicidade subaguda e
carcinogenicidade. A norbixina (derivado da bixina), apds 24 horas da ingestdo de bixina ndo

era detetado no plasma em humanos voluntarios. (34,72,73)

11. Bixa orellana como planta medicinal

O uso das plantas no tratamento e na cura de enfermidades é tdo antigo quanto a
espécie humana. Tendo em conta a opinido publica face a utilizacdo e a eficiéncia de plantas
medicinais, comecgou a existir uma ideia mais clara face os seus efeitos benéficos, sem existir
o conhecimento profundo da sua constituicdo, composi¢cdo quimica e propriedades. Assim,
o conhecimento popular teve um impacto positivo na propagacao da acdo terapéutica de
determinadas plantas. Os consumidores de plantas, para fins medicinais, continuam a
manter ativo o uso de produtos naturais a base de plantas, fazendo com que sejam vdlidas

as informacoes terapéuticas acumuladas com o passar dos anos. (34)

Aproximadamente 80% dos farmacos eram produtos naturais ou inspirados nesses

produtos. Sao exemplos a vincristina, a colchicina, a atropina e até mesmo a morfina. (74)

O estudo de plantas para fins medicinais tinha por base, até ha pouco tempo,
ensaios de triagem farmacoldgicos e bioldgicos. Hoje em dia, esse mesmo estudo tem
obtido algum desenvolvimento, uma vez que sdo realizados a niveis farmacodindmicos e

farmacocinéticos. As provas de triagem englobam pesquisa molecular. (13)

B. orellana é usada na medicina tradicional, dando origem a alguns farmacos
destinados ao tratamento de vérias doencas. Os extratos de urucum das folhas, raizes e
sementes tém sido tradicionalmente utilizados para fins medicinais pelos indios da América
do Sul; o pericarpo do urucum que envolve a semente é bastante utilizado na fitoterapia, no
tratamento da disenteria, da gonorreia, da febre, da obstipacdo e como antipirético.

(9,60,75,76)

A infusdo das folhas da B. orellana é utilizada pela medicinal tradicional para o
tratamento de azia, vémitos, nduseas, problemas estomacais, assim como problemas na

prdstata, bronquite, dor de garganta, inflamacao, diurético leve, e laxante.
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A infusdo é feita a frio e podera ainda ser utilizada para a inflamacao dos olhos, para
o tratamento de problemas de pele, disenteria, febres e hepatite, bem como para ser usado
como anti-séptico, afrodisiaco e adstringente, realiza-se uma infusdo com brotos mais
jovens das folhas. Esta terapia medicinal é usada pela tribo Piura das florestas tropicais da

Amazonia. (9,77)

A fitoterapia peruana utiliza as folhas para tratar de hipertensdo arterial,
hipercolesterolemia, obesidade, cistite e insuficiéncia renal. As folhas tém também sido

descritas na eliminacdo do acido urico. (9)

Os extratos da folha, raizes e casca da B. orellana s3o utilizados como antidoto para
o envenenamento de Jatropha curcas L. e Hura Crepitans L. (60) As sementes de urucum
tém a capacidade de neutralizar o acido cianidrico presente em Manihot esculenta Crantz
(mandioca), que é uma espécie cianogénica. As sementes tém também sido usadas como
cardiotdnico, hipotensor, expectorante, antibiético, anti-Leishmania e antimalarica. Estudos
tém também revelado agdo citotéxida, particularmente contra células A549 (carcinoma do

pulmao). (9,59,78,79)

A pasta de sementes é indicada como afrodisiaco e na protecdo contra picadas de
insetos e em xarope contra faringite e bronquite. As sementes também sdao recomendadas
em casos de muco intestinal, sarampo e como emenagoga. (80) Aplicado como tinta
corporal, absorve a luz ultravioleta e repele mosquitos e moscas. A pasta de urucum filtra os
raios ultravioletas da luz do sol, protegendo a pele contra queimaduras excessivas. Os

extratos das sementes Bixa orellana apresentam atividade anti-Leishmania. (37,81,82)

A seiva da capsula de urucum também foi usada para tratar diabetes mellitus tipo Il e
infeccbes fungicas. Foi tomada oralmente uma decoc¢do de sementes maceradas para
aliviar a febre, e a polpa que envolve a semente feita em uma bebida adstringente usada

para tratar disenteria e infeccdo renal. (37)

Os extratos de raizes inteiras foram relatados como tendo atividade espasmolitica.
(83) A preparacao de folhas e raizes tem sido usada no tratamento de diabetes, ictericia e

hipertensdo. Este tratamento é utilizado em Trinidad e Tobago, também se utiliza para o
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tratamento de Leishmaniose e na mordedura de cobras como neutralizador do veneno de

cobra e de outros efeitos colaterais associados. (60,77)

Estudos revelaram que os extratos da B. orellana tém atividades anti-helmintica,

anti-plaquetaria, antiagregante e anti-protozoaria. (10,84)

O urucum foi empregado pelos indios do Peru para fins medicinais para tratar a
insolacdo, amigdalite, queimaduras, lepra, pleurisia, apneia, desconforto retal, antisspético

vaginal e dores de cabeca. (37)

As sementes, sendo ligeiramente adstringentes e em decocg¢do, eram um remédio
muito usado para tratar a gonorreia. No Uruguai, a polpa moida das sementes, se aplicado
imediatamente a queimaduras, servia para prevenir a formac¢ao de bolhas ou cicatrizes. A
polpa foi também prescrita para dor de estobmago. Nas Filipinas, uma decocc¢do da casca foi
utilizada em picos febris. Na Guiana Francesa, uma infusdo foi prescrita como um purgativo
na disenteria. Foi tomada oralmente uma decocgao de raiz para controlar a asma. Oliguria e
ictericia foram tratadas com chas de raiz; infusGes de raiz em dgua e rum foram usados para

tratar doencas venéreas. (37)

12. Principios terapéuticos

Para se avaliar as propriedades farmacoldgicas (neuro-farmacoldgicos, analgésica,
anti-convulsionante, antidiarreica e avaliacdo na motilidade gastrointestinal) e de toxicidade

de B. orellana, tém sido usados varios modelos animais, nomeadamente roedores. (85)

12.1. Teste de toxicidade aguda

Antes de se iniciar qualquer ensaio in vivo para determinar atividades bioldgicas sao

geralmente efetuados ensaios de toxicidade.

N3do existiu nenhum estudo que tivesse como objetivo avaliar a toxicidade aguda
(LDso) (Lethal Dose 50) de qualquer um dos extratos e ndo tem sido descrito nenhum estudo
de toxicidade a longo prazo. Os teores de alcaloides, saponinas e de glicdsidos cardiotdnicos
nos varios extratos de folha da B. orellana aparentam ser bastante baixos. (60)
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Passa-se a descrever um ensaio de toxicidade levado a cabo por Koster. [88] Ratos
albinos suicos com um peso de 20-25 g de ambos os sexos foram divididos em grupos de 6
no qual foram administradas diferentes doses de extrato bruto de B. orellana (62.5,
125,250, 500, 1000, 2000 e 4000 mg/kg (v.0.). No ensaio, o grupo de controlo teve como
veiculo Tween 80 a 1% em dagua (v.o.). Ao fim de 24 horas, os sintomas e sinais gerais de

toxicidade foram observados, e ao fim deste periodo foram mortos. (85)

No final, os autores verificaram a auséncia de efeitos letais ao fim das 24 horas apds
a administracdo do extrato de folhas de B. orellana, em qualquer uma das doses que foram
usadas, mesmo com a dose mais elevada testada que foi de 4000 mg/kg. Por consequéncia,
ndo foi possivel determinar a dose letal (Lethal Dose 50) do extrato para os ratos. As doses
de 125, 250 e 500 mg/kg de peso corporal foram os selecionados por varios autores para a

triagem farmacolégica que se descreve a seguir. (85)

12.2. Avaliacao do efeito de pentobarbitona na inducao do sono

O teste hipndtico induzido por pentobarbitona foi utilizado seguindo o método
descrito por Ramirez. (86) Neste ensaio, os animais foram divididos ao acaso em 3 grupos:
controlo, controlo positivo e teste de grupo, sendo que cada um era constituido por 6 ratos.
Foi administrado no grupo de controlo o extrato bruto nas seguintes doses: 125, 250 e 500
mg/kg (v.0). No grupo de controlo positivo foi administrado diazepam 1 mg/kg (i.p.). Ja o
grupo de controlo recebeu como veiculo a 1% Tween 80 em agua na dose de 10 ml/kg (v.o.).
Apds trinta minutos e de forma a induzir o sono foi administrado em cada rato
pentobarbital a 50 mg/kg (i.p.). Os ratos foram observados durante o periodo de laténcia
(tempo entre a administracdo do pentobarbital e o inicio da sonoléncia), assim como a

duracdo do sono, ou seja, o tempo entre a perda e a recuperacdo do reflexo. (10,85)

Foi possivel concluir que o extrato de folhas de Bixa orellana reduz expressivamente
o tempo de inicio do sono, relativamente ao controlo, com resultados estatisticamente
significativos (unicamente nos niveis de dose de 500 mg/kg). Averiguou-se também que o
extrato aumenta a duracdo do sono nos animais de teste, comparativamente com o

controlo com dados estatisticos significativos nos grupos com dose de 250 e 500 mg/kg. (85)
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12.3. Atividade neurofarmacologica

Num ensaio de hipnose com um extrato das folhas de Bixa orellana, apds
administracdo de pentobarbitona reparou-se que com uma dose de 500 mg/kg do extrato
de B. orellana diminuia o tempo de inicio do sono e que com uma dose entre 250 e 500
mg/kg aumentava o tempo total de sono dos animais, por se verificar um decréscimo na

atividade locomotora. (10,34)

12.4. Avaliacao da atividade anticonvulsiva

Foi administrado no grupo de controlo o veiculo Tween 80 a 1% em 4gua a dose de
10 ml/kg (v.0.), enquanto que no teste de grupo foram administrados extratos nas doses de
125, 250 e 500 mg/kg (v.o.). Esta administracdo ocorre 45 minutos antes da injecdo de
estricnina (i.p) (2 mg/kg). Este teste de atividade anticonvulsivante foi baseada no método
escrito por Gupta. (87) Neste ensaio houve um aumento médio de sobrevivéncia dos

animais testados com 250 e 500 mg/kg. (60,85)

12.5. Avaliacao da atividade analgésica

Tendo por base o método de Koster, foi efetuado um ensaio de contor¢cdo com
administracdo de acido acético. (88) O extrato bruto de B. orellana com doses de 125, 250 e
500 mg/kg foi administrado via oral aos 6 ratos, 45 minutos antes da injecdo (i.p) de acido
acético a 0,6% (v/v) numa dose de 10 ml/kg, enquanto que o veiculo 1% Tween 80 em agua
foi utilizada como tratamento de controlo. No entanto, foi administrado no grupo de
controlo acido acetilsalicilico, na dose de 100 mg/kg (v.0.). Posteriormente a um intervalo
de 5 minutos para a absorcdo adequada do acido acético, foram observadas as contracdes
especificas do corpo dos animais nos quais foram registadas durante 15 minutos. Em suma,
apos a administracdo do extrato metandlico das folhas de B. orellana e através do teste de
contorcdo, os ratos mostraram um reflexo de contor¢do reduzido induzido pelo acido

acético. (85)
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12.6. Avaliagao da atividade antidiarreica

Neste ensaio, com base no procedimento descrito por Abdullahi, a atividade
diarreica foi induzida pelo 6leo de ricino. (89) Os ratos foram divididos em 3 grupos:
controlo, controlo positivo e grupo teste (sendo cada grupo constituido por 6 ratos). No
entanto, o grupo de controlo recebeu como veiculo Tween 80 a 1% em agua numa dose de
10 ml/kg (v.0.). Foi administrado loperamida no grupo de controlo positivo numa dose de 3
mg/kg (v.0.). No grupo teste foi administrado o extrato bruto com doses de 125, 250 e 500
mg/kg v.o. Esta administragdo foi realizada 30 minutos antes da administragdo oral do éleo
de ricinio, tendo um efeito laxante apds uma administracdao de 0,5 ml em cada rato. Cada
rato foi colocado numa gaiola individual. O chdo da gaiola encontrava-se forrado com papel
e o mesmo era mudado de hora a hora. O numero total de fezes diarreicas e ndao diarreicas
segregadas pelos animais foi registado num periodo de andlise de 4 horas. Tendo em conta
a solidez das fezes foi feita a seguinte escala: fezes normais = 1; fezes semi-sélidas = 2; e
fezes aquosas = 3. (85) Nos ratos onde foi administrado extrato de folhas de B. orellana,

estes apresentaram um decréscimo significativo do niumero total de fezes. (85)

Num determinado ensaio clinico com doentes com hiperplasia benigna da préstata
(HBP), 2 dos 68 doentes sujeitos ao tratamento com B. orellana apresentaram obstipacao.

(90)

12.7. Motilidade gastrointestinal

Foi adotado um método de forma a avaliar o efeito do extrato bruto de metanol em
relacdo ao sistema gastrointestinal dos ratos. Os animais teste estiveram sem alimento
durante 24 horas, tendo apenas acesso a agua. Foram divididos em grupos de teste, grupo
de controlo, controlo positivo, sendo que cada grupo foi constituido por 6 ratos. Os grupos
de teste receberam extrato bruto nas doses de 125, 250 e 500 mg/kg (p.o.). O grupo de
controlo recebeu veiculo Tween 80 a 1% em agua numa dose de 10 ml/kg (p.o.). Ja o grupo
de controlo positivo recebeu sulfato de atropina na dose de 0,1 mg/kg (i.p.). Passados 30
minutos, todos os ratos foram alimentados com 1 ml de farelo de carvdo (3% de suspensao
de carvdo vegetal em metilcelulose aquosa a 0,5%). No final, todos os ratos foram

sacrificados. Foi medido o comprimento do intestino (esfincter pildrico ao ceco), e a
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distdncia percorrida pelo carvdo. O movimento do carvdo ao longo do intestino foi
apresentado na forma de percentagem. Verificou-se que as folhas de B. orellana reduziram
a motilidade intestinal estatisticamente significativa para a concentracdo 500 mg/kg de

extrato bruto de B. orellana. (85)

12.8. Atividade antimicrobiana

Tendo como base estudos in vitro, e utilizando varias partes da planta, foi possivel

reparar que a B. orellana apresentou caracteristicas antibacterianas. (26,85,91)

No ensaio realizado, ainda in vitro, foi possivel observar-se que varios extratos do
urucum apresentaram um comportamento inibitdrio face as seguintes bactérias: Clostridium
perfringens, Lactococcus lactis, Streptococcus thermophilus, Bacillus cereus, Lactobacillus
casei subsp. casei, Paenibacillus polymyxa, Listeria monocytogenes e Enterococcus durans.

(91)

Outros estudos revelaram que extratos de folhas de B. orellana também
apresentavam atividade antifungica para além de atividade antibacteriana. Verificou-se que
os primeiros estudos demonstraram que um extrato etandlico apresentou atividade
antimicrobiana contra espécies de Bacillus, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus
aureus e Streptococcus faecalis (Gram-positivo), existindo uma menor atividade contra
Escherichia coli (Gram-negativo), e os fungos Candida albicans e Aspergillus niger.

(26,92,93,101)

Mais recentemente, foi mostrado que os extractos hidroalcodlicos liofilizados das
folhas da B. orellana exibiram uma actividade inibidora relevante contra P. aeruginosa e
Proteus mirabilis, com atividade intermédia contra Bacillus cereus e S. aureus, e menor
atividade contra Salmonella typhimurium. O extrato demonstrou pouca atividade contra

Mycobacterium tuberculosis. (94)

Um extrato aquoso de folhas de B. orellana mostrou ter boa atividade
antimicrobiana contra as espécies Streptococcus e Shigella dysenteriae. Exibiu uma atividade

modesta contra E. coli. (95)
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Extratos metandlicos de folhas de Bixa orellana exibiram uma atividade inibidora
considerdvel contra uma diversidade de fungos e bactérias, sendo que a atividade mais
acentuada foi contra Salmonela typhi, espécies Acinetobacter, Trichophyton rubrum e
Tricophyton mentagrophytes. (96) As atividades antimicrobianas de extratos alcodlicos de B.

orellana determinaram uma atividade inibidora contra Bacillus cereus e P. aeruginosa. (97)

12.9. Atividade anti-inflamatoria

Foi estudado o efeito anti-inflamatério de um extrato aquoso de folhas de Bixa
orellana. (98) No estudo, a inflamacdo foi induzida em ratos (patas) através da
administracdo de carragenina (polissacarideos obtidos a partir de extratos de algas
marinhas), histamina, serotonina e bradicinina, reacbes estas que foram inibidas pela
administracdo oral de 50 mg/kg e 150 mg/kg de extrato de folha de B. orellana aos 30 min
apos-inducdo de bradicinina. A inibicdo significativa da inflamacdo crénica foi também
verificada pela administracdo oral diaria de 150 mg/kg do extrato da folha de B. orellana.
Com um extrato aquoso liofilizado extraido das folhas de B. orellana é possivel inibir a

inflamacdo criada pela administragdo de bradicinina, que foi confirmada por Keong. (99)

Os indicadores de existéncia de inflamagcdo foram um edema induzida pela
bradicinina na pata do rato e a permeabilidade vascular peritoneal. A administracdo do
extrato da folha de B. orellana nas concentragGese 50 mg/kg e 150 mg/kg suprimiu de
forma significativa os marcadores inflamatdrios. O extrato de B. orellana diminuiu a
producdo de monodxido de azoto, indiciando que o efeito anti-inflamatdrio pode estar

associado a uma redugdo nas espécies reativas de oxigénio. (99)

12.10. Anti-ulceroso

Na avaliacdo da capacidade anti-ulcerosa de B. orellana, os autores usaram 64 ratos
Wistar. Apds a Ulcera ter sido provocada, nos 3 dias posteriores, aos animais foi-lhes
administrado meperidina (2mg/kg) por uma injecdo na cavidade peritoneal de forma a

reduzir a dor e tornar mais facil a sua nutricdo. (3)
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Os ratos foram divididos de forma aleatéria em 8 grupos, nos quais 4 grupos foram

tratados através uma solugdo bixina e outros 4 foram tratados com a solugao salina. (76)

Os animais foram mortos em periodos de 2, 7, 14 e 21 dias apds o inicio do
tratamento, quatro grupos sao grupos controlo aos quais foram feitas aplicacdes tépicas de
solu¢do de DMSO numa dose (50 pL), por minuto em todas as areas lesionadas, apenas uma
vez por dia, sempre ao mesmo tempo. Os outros quatro grupos experimentais receberam
administragOes tépicas diarias de solugao de bixina (bixina foi diluida em dimetilsulféxido
com uma concentra¢do de 3mg/mL) e DMSO numa dose (50 plL) por minuto em todas as
areas lesadas. Os ratos de cada grupo (grupo de controlo e grupo experimental) foram
sujeitos ao protocolo de overdose com tiopental sdédico, através de uma injecdo
intraperitoneal, nos intervalos de tempo mencionados anteriormente. Os animais foram
mortos e os tecidos estudados. Os tecidos foram corados com eosina/hematoxilina e

vermelho de picro-sirius. (100)

No dia 2 de tratamento no grupo de controlo, foi observada uma area de Ulcera
coberta por uma membrana purulenta de fibrina. O tecido de granulacdo pode ser
identificado numa porgcao profunda da Ulcera que apresentava uma inflamacgao intensiva
com predominio de neutréfilos, edema grave e vasos sanguineos. O grupo experimental

mostrou um numero menor de neutréfilos. (100)

Nestas analises histolégicas, puderam ser observados fibroblastos, reepitelizacdo e a
contracdo da ferida, bem como a quantificacdo de plasmécitos, neutrofilos, macréfagos,

colageno maduro e imaturo e linfécitos. (100)

No dia 7, foi observada a presenca de ulceracdo coberta por uma fibrina membrana
purulenta, no entanto, ndo estd na sua completa reepitelizacdo da lesdao. No tecido de
granulacdo, pode ser observada a reducdo do numero de neutréfilos e a presenca de
macrofagos, linfocitos e células plasmaticas, aumentando deste modo o nimero de vasos
sanguineos e a proliferacdo de fibroblastos quando comparado ao grupo de controlo no dia.
As fibras de colagénio eram escassas e desorganizadas, e apresentaram um aspeto nao
homogéneo. No grupo experimental, todos os casos apresentaram reepitelizacdo, com uma

redugao na area da lesao e foi identificado uma ligeira inflamagao cronica.
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Contudo, foi encontrada uma maior quantidade de fibroblastos com uma maior

deposicao de fibras de colagénio. (100)

Foi observada em todos os periodos uma diminuicdo no numero médio de
neutrdfilos no grupo experimental, em relacdo ao grupo controlo. Em dois dias, o total da
area de colagénio era maior no grupo experimental, do que no grupo controlo. A deposi¢ao
de colagénio maduro, no 149 dia, foi maior no grupo experimental do que no grupo

controlo. (100)

No dia 14 de tratamento, o epitélio tinha sido completamente restabelecido em
ambos os grupos. No grupo de controlo, o tecido conjuntivo subjacente a drea ulcerada
ainda apresentava um estado crénico de inflamag¢do, com dispersdo de células
mononucleares e presenca de fibroblastos, apresentando fibras de colagénio
desorganizadas e vasos sanguineos. No grupo experimental, a organizacdo do colagénio foi
mais evidente, com fibras mais espessas e coesas, mostrando uma melhor organizacao
guando comparado ao grupo controlo. Foi observada novamente, uma pequena area de

lesdo.

Apds 21 dias de tratamento, as caracteristicas histologicas provaram ser bastante
semelhantes comparativamente ao grupo experimental e para o grupo controlo. A

reepitelizacdo foi completa. (100)

Os resultados obtidos neste estudo indicam que a solugdao de bixina elimina a
inflamacdo aguda e acelera a reepitelizacdo, contracdo da ferida e maturacdo do colagénio.
Em suma, esta solucdo de B. orellana é importante para o tratamento de ulceras, uma vez

gue demonstrou uma boa resposta face a estes aspetos. (100)

Uma vez que existiu uma reducdo de neutrdfilos presentes no grupo experimental,
apos os resultados obtidos neste estudo é possivel entender a necessidade de estudos

adicionais relativamente as a¢des da bixina na modulacdo de neutréfilos. (100)
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12.11. Cancro da prostata

Foi conduzido um ensaio clinico de 12 meses em dupla ocultacdo, randomizado,
verificado por placebo onde foi administrada uma preparagao de folhas liofilizadas da B.
orellana a homens com sintomas do trato urinario menores. Os grupos placebo e tratados
incluiam 68 participantes. Os sujeitos tratados consumiam 250 mg cdpsula do p6 de folha,
trés vezes ao dia. Nao foram constatadas diferencas no que diz respeito a melhoria clinica

entre os grupos tratados e placebo, e a proporgao de efeitos adversos foi idéntica. (90)

A falta de efeito pode ter varias causas. Foi utilizada uma dose consideravelmente
baixa de constituintes ativos, e foi utilizada uma folha inteira em pé. Estudos de animais
mostraram que doses de extratos superiores a 3000 mg de dose humana ou equivalente
produzem efeitos farmacoldgicos. Sensivelmente apenas 30% do material vegetal é
constituido pelos principios ativos, indicando que a dose diaria utilizada neste estudo foi
equivalente a cerca de 250 mg, uma dose que pode ter sido demasiado baixa para o efeito

pretendido. (37,90)

12.12. Atividade antioxidante

A atividade antioxidante e anti-radicalar dos extratos das folhas de B. orellana
também foram estudadas por diversos grupos de investigadores que demonstraram que os
extratos etandlicos de folhas da B. orellana apresentaram uma atividade antioxidante
consideravel baseada em cinco sistemas de ensaio diferentes. Foi descoberto que os
extratos etandlicos de B. orellana preveniam e diminuiam a peroxidagao de lipidos induzida
por radicais livres, aumentavam a atividade da catalase, mas reduziam os niveis séricos de

glutationa em ratos tratados com tetracloreto de carbono. (95,97,101)

Um extrato metandlico de folhas da Bixa orellana foi utilizado de forma a fornecer
hepatoprotecdo ao tetracloreto de carbono administrado a ratos. Uma dose na quantidade
de 500 mg/kg de peso corporal, do extrato, quando administrado trés vezes por dia
diminuiu os niveis da alanina aminotransferase (ALT), aspartato aminotransferase (AST) e

colesterol em 52%, 57% e 53%, respetivamente, induzida pelo tetracloreto de carbono.
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Estes resultados foram suportados por andlise histopatoldogica dos tecidos hepaticos.

(60,102)

12.13. Atividade hipoglicémico

O urucum reduz a glicose plasmatica dos cdes e dos ratos onde foram feitos estudos,
bem como dos niveis de LDL (lipoproteina de baixa densidade), o colesterol total, eleva o
HDL (colesterol de alta densidade), indicando entdo um efeito hipocolesterolémico. (103—

105)

Quando administrado 15 minutos antes da carga de glicose, o extrato metandlico
produziu uma reducdo de cerca de 19% nos niveis de glicose plasmatico. Um extrato aquoso
da B. orellana foi administrado aos ratos 45 minutos antes de uma dose de glicose ser
administrada e verificou-se uma diminuicdo dos niveis de glicose em cerca de 30%. A
dosagem foi de 520 mg/kg. Num estudo in vitro, um extrato metandlico de folhas da B.
orellana apresentou atividade inibidora da atividade da a-amilase, acdo esta que retardaria

a absorc¢ao de glicose no trato gastrointestinal. (99,106)

12.14. Atividade diurética

Para avaliar a atividade diurética in vivo de B. orellana, foram utilizados ratos Wistar
gue foram divididos em 8 grupos de 6 elementos. Todos os animais ficaram sem comida e
agua 16 horas antes da experiéncia. Antes da administracdo oral de drogas para ensaio, em
cada animal foi-lhes administrada uma quantidade de 25 ml/kg de soro fisioldgico. Entre os
8 grupos de animais, o 12 grupo recebeu o dleo de amendoim como controlo e o veiculo
para os extratos e o 22 grupo recebeu a furosemida 20 mg/kg. Cada extrato foi analisado em
duas concentragGes distintas. Desde o 32 grupo até ao 82 grupo, foram administrados
extratos metandlicos (250 e 500 mg/kg), extratos obtidos com éter de petrdleo (250 e 500
mg/kg) e um extrato aquoso (250 e 500 mg/kg). Os ratos usados eram saudaveis, dos dois
sexos, aproximadamente com a mesma idade e pesando cerca de 150-180 g. Foram
alimentados com a dieta Chow (padrao) e dgua (ad libitum). Os animais foram acomodados

em gaiolas de polipropileno preservadas em condi¢gdes de ambiente padrdo, ou seja, 12
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horas de luz e 12 horas em ciclo escuro, 25 £+ 3 2 c e 35-60% de humidade relativa. Os

resultados alcancados demonstraram que o extrato metandlico revelou uma atividade

diurética notavel com uma quantidade de 500 mg/kg, aumentando deste modo o volume

total de urina, assim como os niveis de sédio, cloreto e potassio. (107)

13. Precauc¢des/Contra-indicacdes/Efeitos adversos

Faculdade de Ciéncias e Tecnologia do Algarve — Ualg @

A Tabela 4 compila as contra-indicacdes e efeitos adversos de B. orellana.

Tabela 4 - Contra-indicaces/ Efeitos adversos

Evitar a utilizacdo de sementes da Bixa orellana, constituintes de Bixa orellana, ou
de qualquer membro da familia Bixaceae, em individuos alérgicos ou hipersensiveis
aos constituintes da planta. O corante do urucum pode conter proteinas das
sementes contaminantes ou residuais, as quais o doente pode ter desenvolvido

hipersensibilidade (IgE). Este corante é uma causa rara de anafilaxia. (108,109)

Num caso que foi conhecido, urucum provocou anafilaxia com alguns sintomas, dos
quais: urticaria, angioedema, e hipotensdo severa. Todos estes sintomas surgiram
apos 20 min da ingestdo de leite e fibras de cereal, que continham o corante

urucum. (108)

De acordo com a opinidao de um especialista, o urucum pode ser classificado como
sendo pouco alérgico, tendo em conta o seu longo uso principalmente como um

aditivo alimentar. (109,110)

Existe um relato de um homem de 58 anos que experimentou anafilaxia apds a
ingestdo de urucum num produto de queijo. Apds o sucedido o mesmo sofreu

guatro episédios de anafilaxia severa com urticdria e angioedema. (111)

Dermatoldgico: Existem relatos de casos de reacdes adversas associadas a utilizagao
do corante do urucum em produtos alimenticios: urticaria e angioedema, e em

alguns casos também eczema. (108,111)
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e Cardiovascular: O urucum traz beneficios ao nivel cardiovascular, uma vez que baixa
a pressao arterial. Relatos de efeitos adversos associados ao corante do urucum,

incluiram hipotensado grave e angioedema. (108)

e Enddcrino: Tendo por base os estudos em animais, o urucum pode influenciar os
niveis glicémicos e de insulina. (103,112) Em alguns casos foram relatados, apds o

uso de pigmentos de urucum, casos de hiperinsulinemia.

e Hepatica: Num ensaio realizado em cdes, a administragdo do urucum induziu
hiperglicemia, ao mesmo tempo que provocou danos nas mitocondrias, no reticulo

endoplasmatico, e maioritariamente no figado e no pancreas. (113)

e Gastrintestinal: Num ensaio clinico, 68 pacientes com HBP e com sintomas
moderados do trato urindrio inferior, quando usaram a Bixa orellana queixaram-se

de obstipacao. (90)

e Utilizado de forma cuidadosa em doentes nos quais foram administrados agentes
mutagénicos, como é o caso da ciclofosfamida. O urucum ndao tem atividade
mutagénica nem inibidora de mutag¢des induzidas, no entanto deve ser utilizado

com precaucdo, pois altas doses podem aumentar o efeito de um mutagénico. (114)

e Utilizar cuidadosamente em doentes que utilizem substratos do citocromo P450 1A
ou 2B, uma vez que, em estudos em in vitro e em animais, o urucum induziu estas

isoenzimas. (116)
e O urucum, pode potencializar os efeitos dos medicamentos anti-hipertensivos. (10)

e O urucum pode ter efeitos diuréticos, podendo aumentar o risco de desequilibrio

eletrolitico. (103)

e Usar de forma cuidadosa em doentes com historial de obstipacdo ou os que
recorram a laxante. Tendo por base o estudo feito em animais, urucum pode ter

uma atividade antidiarreica e contrariar esses efeitos. (85)

e Utilizar com precaucdo em doentes com diabetes, ou que utilizem agentes

antidiabéticos, uma vez que, estudos em animais, demonstraram que o urucum
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pode alterar os niveis de glicose e insulina. (103,104)

e Utilizar cuidadosamente em doentes que utilizem medicamentos administrados por
via oral, pois um extrato metandlico de folhas de Bixa orellana reduziu a motilidade
gastrointestinal em animais, podendo alterar a absor¢do de medicamentos

administrados concomitantemente. (85)

e Evitar a utilizacdo em mulheres gravidas ou a amamentar e em criangcas com doses
superiores as normalmente encontradas em alimentos. Existem dados clinicos
humanos insuficientes para sustentar a sua seguranga neste momento, embora
estudos em animais, nomeadamente em ratos sugiram que o urucum ndo é téxico

para a mae nem para o embrido. (73)

e Utilizar cuidadosamente em pacientes que usem depressores do SNC, pois, com
base em estudos com animais, um extrato metandlico de folhas de B. orellana

exerceu efeitos sedativos. (85)

O uso de B. orellana durante a gravidez e durante lactacdo nao foi aprofundado em
ensaios clinicos. No entanto, a Bixa orellana é considerada segura quando usada oralmente
em quantidades, como as encontradas nos alimentos, devido a sua longa histéria de uso
como aditivo alimentar. A utilizacdo de quantidades medicinais de urucum durante a
gravidez e durante lactacdo ndo é recomendada, uma vez que existe escassez de dados

disponiveis.

Tendo por base os estudos em animais, doses de até 500 mg/kg de peso corporal
administradas por gavagem durante 7 dias ndo tiveram efeitos adversos em mades ou em
fetos. Ndo foi observado nenhum aumento na letalidade do embrido ou reduc¢do do peso
corporal fetal em ratos expostos ao urucum. O urucum ndo causou um aumento na
incidéncia de anomalias visiveis externamente, viscerais ou esqueléticas. Esses resultados
sugerem que o urucum é seguro tanto para a mae quanto para o embrido. Em suma, o
NOAEL para toxicidade materna e para o desenvolvimento induzido pelo urucum foi igual ou
superior a 500 mg/kg de peso corporal por dia (ou 140 mg de bixina/kg de peso corporal por

dia) por via oral. (73)
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14. Papel do farmacéutico

Ser farmacéutico é ser polivalente, ou seja, € uma profissdo que pode ter varios tipos
de fungbes: farmdcia comunitdria, farmdcia hospitalar, industria farmacéutica, andlises
clinicas ou dedicar-se a investigacdo. Assim, o farmacéutico pode ter um papel fundamental
no que diz respeito a pesquisa sobre a Bixa orellana L., uma vez que pode desenvolver os
seus conhecimentos sobre os seus constituintes, nomeadamente se estdao presentes ou se
as quantidades sdo suficientes para exercer efeitos fisiolégicos e farmacolégicos. O
farmacéutico pode desempenhar um papel crucial, tanto no desenvolvimento da aplicacdo
como corante para a utilizagdo em vdrias areas, como nos alimentos a nivel do
desenvolvimento na industria alimentar, analisar que tipo de toxicidade tem o corante,
assim como a quantidade maxima em que pode ser utilizado e em que produtos pode ser
aplicado. Relativamente a aplicagdo em cosméticos, os farmacéuticos tém um papel muito
importante no desenvolvimento dos mesmos, podendo através do urucum, com pesquisas e
analises experimentais mais profundas desenvolver novas aplicacdes. Porém, através do
urucum ja foram desenvolvidas varias aplicagdes: batons vermelhos, spray para
bronzeamento, entre outras. O farmacéutico tem o papel de garantir a qualidade e dosagem

do produto definidas pela norma da EU, desenvolvendo deste modo controlo de qualidade.

Contudo, um farmacéutico que trabalhe no ambito da investigagao tem um papel
essencial, pois pode desenvolver técnicas e experiéncias quer in vitro quer in vivo de modo a
procurar novas atividades bioldgicas ou aprofundar as que tém sido relatadas até a data,
confirmando ou ndo tais atributos. A investigacdo pode ainda levar ao conhecimento dos
mecanismos moleculares envolvidos nas propriedades bioldgicas encontradas, bem como,
ainda detetar possiveis interagdes medicamentosas, efeitos terapéuticos, toxicidade aguda
(LDso) e realizar um estudo de toxicidade a longo prazo. Ndo é um desenvolvimento facil,
porém possivel, no entanto, o farmacéutico coadjuva numa area muito ampla como referido
anteriormente, podendo assim desenvolver novas aplicagdes terapéuticas, explorar as
interacbes medicamentosas, mecanismos de acdo das mesmas e fontes de potencial de
novos farmacos. O urucum apresenta um grande potencial ndo sé para a industria

alimentar, cosmética como também a para a industria farmacéutica.
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15. Conclusao

Esta monografia possibilita aumentar o conhecimento sobre Bixa orellana, uma vez
gue em Portugal ndo é uma planta muito conhecida.

Os corantes da bixina e norbixina tém varias aplicacdes tecnoldgicas. Estas aplicacoes
podem ser como corante, pelas industrias alimentares, industria farmacéutica, téxtis e de
cosmética. No entanto, na industria alimentar poderda ser utilizado como um antioxidante
natural, proporcionando uma alternativa, como ja foi referida anteriormente, de substituir e
minimizar o uso de aditivos sintéticos. Contudo, nesta tese foi importante destacar que este
tipo de corante na Unido Europeia tem algumas aplica¢des especificas dependendo de pais
para pais. Uma das restricdes na EU é o uso do corante como uma especiaria.

Estudos in vivo usando extratos de Bixa orellana compilados na presente monografia
permitiu concluir que os mesmos tém diversas atividades bioldgicas: analgésico, atividade
anticonvulsiva, atividade antidiarreica, efeito antimicrobiano, atividade anti-inflamatéria,
anti-ulcera, atividade antioxidante, atividade hipoglicémico, entre outras, que parecem
confirmar a utilizacdo da planta pelos indigenas desde ha séculos.

Embora a exploragao comercial do urucum esteja bem estabelecida, existem poucos
estudos relativamente aos seus efeitos farmacoldgicos. Considerando a necessidade de
desenvolver um produto seguro e eficaz, devem ser realizados mais estudos de forma a
confirmar outras atividades biolégicas apoiadas pelos usos populares da Bixa orellana. Ainda
gue presentes na medicina popular durante muitos anos, foram conduzidos poucos estudos,
bem controlados, relativamente a animais e seres humanos. Em relacdo a estes estudos
(animais e seres humanos) existem necessidades de seguranca adicionais. S3o necessarios
também um maior nimero de detalhes quimicos, de forma a que as relagdes entre a
composicao quimica e as acoes fisioldgicas e farmacoldgicas possam ser mais conhecidas,
como mais estudos para identificar e quantificar todos os efeitos dos compostos presentes

na planta e determinar a sua toxicidade.
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