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Tampdo pH 3,5: dissolver 68,0 g de fosfato de potassio
monobasico em 1000 mL de 4gua e ajustar o pH para 3,5 +
0,1, com acido fosforico.

Fase movel: mistura de agua, acetonitrila e Tampdo pH 3,5
(55:43:2).

Solugdo amostra: dissolver uma quantidade exatamente
pesada da amostra em Fase movel para obter solu¢do a 200
pg/mL. Proteger esta solugdo da luz.

Solugdo padrdo: dissolver uma quantidade exatamente
pesada de cetoprofeno SQR em Fase movel para obter
solucdo a 200 pg/mL. Proteger esta solugdo da luz.

Injetar replicatas de 20 uL da Solugdo padrdo. A eficiéncia
da coluna ndo é menor que 2250 pratos teoricos. O fator de
cauda para o pico do cetoprofeno ndo deve ser maior que
2,0. O desvio padrio relativo das areas de replicatas dos
picos registrados ndo € maior que 5,0%.

Procedimento: injetar, separadamente, 20 pL da Solucdo
amostra e da Solugdo padrdo, registrar os cromatogramas
por, no minimo, trés vezes o tempo de retencdo do
cetoprofeno, e medir as areas correspondentes aos picos
de impurezas. Calcular a porcentagem de cada impureza
presente. Nao mais que 0,2% de cada impureza individual
¢ encontrada, € a soma de todas as impurezas nao é
superior a 1,0% da area do cetoprofeno obtida com
a Solugdo amostra.

Metais pesados (5.3.2.3). Utilizar o Método I. No maximo
0,002% (20 ppm).

Perda por dessecagdo (5.2.9). Determinar em 1 g da
amostra. Dessecar em estufa a 60° C, sob pressdo reduzida,
por 4 horas. No maximo 0,5%.

Cinzas sulfatadas (5.2.10). Determinar em 1 g de amostra.
No maximo 0,1%.
DOSEAMENTO

Pesar, exatamente, cerca de 0,2 g da amostra, previamente
dessecada, transferir para erlenmeyer de 250 mL e
dissolver em 25 mL de etanol. Adicionar 25 mL de agua e
0,5 mL de vermelho de fenol SI. Titular com hidréxido de
sodio 0,1 M SV. Alternativamente, determinar o ponto final
potenciometricamente. Realizar ensaio em branco e fazer
as correg¢des necessarias. Cada mL de hidroxido de sodio
0,1 M SV equivale a 25,428 mg de C, H ,0,.

EMBALAGEM E ARMAZENAMENTO

Em recipientes bem fechados, protegidos da luz.

ROTULAGEM

Observar a legislacdo vigente.

CLASSE TERAPEUTICA

Anti-inflamatorio.

CHAPEU-DE-COURO
Echinodorus folium

Echinodorus grandiflorus (Cham. & Schltdl.) Micheli —
ALISMATACEAE

A droga vegetal ¢ constituida pelas folhas secas contendo,
no minino, 2,8% de derivados do acido o-hidroxicindmico,

expressos em verbascosideo (C H, O, 624,6).

CARACTERISTICAS

Caracteristicas organolépticas. As folhas secas possuem
odor caracteristico e sabor amargo.

DESCRICAO MACROSCOPICA

Folhas simples, coriaceas, cordiformes, com base cordada
e apice agudo a arredondado. Lamina foliar de dimensdes
variadas, dependendo da condi¢do ambiental, de 10 cm
a 35 cm de comprimento e 20 cm a 25 cm de largura na
por¢do mediana; peciolo longo de secc¢do transversal
circular a ovalada, com expansoes aladas curtas e estriagdes
longitudinais. A nervagao ¢ do tipo campilédroma, com 12
a 14 nervuras de calibres semelhantes, que partem de um
unico ponto na base do limbo, proeminentes na face abaxial.
Destas partem nervuras de menor calibre, paralelas entre si,
e destas as tercidrias, culminando na formagdo de aréolas
fechadas com terminagdes pouco ramificadas. Tanto a
lamina quanto o peciolo sdo pubescentes, relativamente
asperos pela presenca de tricomas estrelados. Ductos
secretores translucidos sdo abundantes por toda a 1amina
foliar, por vezes visualizados sem auxilio de lentes.

DESCRICAO MICROSCOPICA

Lamina foliar com epiderme uniestratificada recoberta
por cuticula delgada dotada de pequenas papilas que
aparecem como pontos brilhantes na microscopia optica,
também presentes no peciolo. Lamina anfiestomatica,
com estdmatos no mesmo nivel que as demais células
epidérmicas,  paralelociticos, com  células-guarda
alongadas, contando com dois pares de células subsidiarias
adjacentes, sendo a mais proximal alongada e esguia,
por vezes visualizadas com certa dificuldade devido ao
pouco contraste obtido em suas paredes. Em vista frontal,
em ambas as faces da lamina, estdo células epidérmicas
comuns com formatos e dimensdes variadas, cujas paredes
anticlinais podem ser relativamente retas até sinuosas,
embora este ultimo formato seja mais comum na face
abaxial. Sobre as nervuras ndo ocorrem estdmatos € as
células epidérmicas sdo retangulares, por vezes muito
alongadas em relacdo ao maior eixo da folha. Também sobre
as nervuras estdo tricomas pluricelulares, estrelados. Em
seccles transversais verifica-se que as células epidérmicas
sdo volumosas e as camaras sub-estomaticas sdo amplas.
O mesofilo estd composto por apenas uma camada de
parénquima paligadico, com células pouco alongadas, e
parénquima esponjoso, cujas células apresentam pequenas
expansdes braciformes. As nervuras de maior calibre
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sdo biconvexas, com curvatura mais expressiva junto a
face abaxial, contando com aerénquima em abundancia,
o qual forma amplas lacunas por toda a extensdo da
estrutura. Nestas lacunas, dispostas transversalmente,
estdo trabéculas de células braciformes com reentrancias
espessadas, permitindo a formagao de espagos intercelulares
triangulares. Por todo o aerénquima estdo dispostos
ductos secretores. Na nervura principal estdo trés feixes
vasculares de maior calibre, colaterais, em arco aberto com
bordos elevados, com pequena lacuna no protoxilema,
parcialmente envoltos por calotas de fibroesclereides,
longas e com paredes lignificadas. Dispostos
concentricamente, estdo entre 8 a 11 feixes vasculares
menos calibrosos, também em arco aberto, mas contando
com esclerénquima apenas junto ao floema. As nervuras de
menor calibre, dispostas no mesofilo, sdo colaterais com
calota de poucos elementos esclerenquimaticos em ambos
os polos de tecidos condutores. Uma unica camada de
células parenquimaticas, volumosas e delgadas, compde a
bainha dos feixes vasculares. O peciolo apresenta células
epidérmicas poliédricas, alongadas longitudinalmente. Em
secgdo transversal verifica-se que esta por¢do foliar esta
preenchida por aerénquima, com as mesmas caracteristicas
da nervura principal, inclusive os ductos secretores e
trabéculas com células braciformes. Diversas células deste
aerénquima estdo repletas de grios de amido. Os feixes
vasculares mais calibrosos (de um a dois) estdo dispostos na
regido central do peciolo, com trés grupos concéntricos de
feixes vasculares, menos calibrosos em direcdo a periferia,
semelhantes ao da nervura principal, mas contando com
uma lacuna de protoxilema de grandes dimensdes. Como
na nervura principal, os feixes de menor calibre apresentam
esclerénquima apenas junto ao podlo floematico. Tanto
nos tecidos da lamina foliar quanto do peciolo ndo foram
detectadas reagdes positivas para polifenois (cloreto férrico
a 10% (p/v)) ou substancias lipidicas (Sudan IV).

DESCRICAO MICROSCOPICA DO PO

O po6 atende a todas as caracteristicas estabelecidas para
a espécie, menos o0s caracteres macroscopicos. Sao
caracteristicas: fragmentos de epiderme da lamina foliar,
com estdmatos paralelociticos e células epidérmicas de
contornos sinuosos, recobertas por cuticula ornamentada;
feixes de fibroesclereides associados a células com
pequenas expansdes braciformes, do parénquima
esponjoso; conjuntos de células tabulares, alongadas
longitudinalmente; células braciformes com reentrancias
espessadas, que compdem as trabéculas da nervura
principal e peciolo, ocorrem em abundancia.

IDENTIFICACAO

Proceder conforme descrito em Cromatografia em camada
delgada (5.2.17.1), utilizando silica-gel F_,, com espessura
de 250 um, como suporte, ¢ mistura de acetato de etila,
tolueno, acido formico e agua (100:10:10:1), como fase
moével. Aplicar, separadamente, a placa, em forma de
banda, 10 uL da Solugdo (1) e 5 pL das Solugdes (2),
(3) e (4), separadamente, preparadas antes do uso, como
descrito a seguir.

Solugdo (1): turbolisar, exatamente, cerca de 10 g da droga
vegetal moida em 100 mL de etanol a 70% (v/v) durante
15 minutos, com intervalos de 5 minutos, de forma que a
temperatura ndo exceda 40 °C. Filtrar, eliminar o etanol em
evaporador rotatorio sob pressdo reduzida. Extrair a fase
aquosa resultante com trés por¢des de 25 mL de acetato de
etila em funil de separacdo (125 mL). Deixar em repouso
em freezer (-18 °C) por 15 minutos, para total separagao
das fases. Reunir as fragdes orgénicas e lavar com 50 mL
de agua. Evaporar a fragdo obtida em evaporador rotatdrio
sob pressdo reduzida até residuo. Retomar o residuo com
1 mL de metanol.

Solugdo (2): pesar cerca de 1 mg de acido cafeico e
dissolver em 1 mL de metanol.

Solugdo (3): pesar cerca de 1 mg de isorientina e dissolver
em 1 mL de metanol.

Desenvolver o cromatograma. Remover a placa e deixar
secar em capela de exaustdo. Nebulizar a placa com
difenilborato de aminoetanol SR e deixar secar em capela
de exaustdo. A mancha de coloragdo acastanhada obtida
com a Solugdo (1), com Rf de aproximadamente 0,90,
corresponde em posi¢do aquela obtida com a Solugdo (2).
Logo abaixo dessa, ¢ obtida uma mancha esverdeada, com
Rf de aproximadamente 0,82, na regido do cromatograma
da Solugdo (1). No quadrante inferior do cromatograma, a
mancha de coloragdo amarela intensa obtida com a Solu¢do
(1), com Rf de 0,28, corresponde em posic¢do aquela obtida
com a Solugdo (3), referente a isorientina. Imediatamente
abaixo dela, ¢ obtida na regido do cromatograma da
Solugdo (1) outra mancha de coloragdo amarela intensa,
com Rf de 0,22, que corresponde a swertia-japonina.

ENSAIOS DE PUREZA

Material estranho (5.4.2.2). No maximo 2,0%.
Agua (5.4.2.3). No maximo 9,0%.

Cinzas totais (5.4.2.4). No maximo 11,0%.

Cinzas sulfatadas (5.2.10). No maximo 13,0%.

DOSEAMENTO
Derivados do acido o-hidroxicinamico

Proceder conforme descrito em Espectrofotometria de
absor¢do no visivel (5.2.14). Preparar as solugdes descritas
a seguir.

Solugdo estoque: pesar, exatamente, cerca de 0,5 g da
droga pulverizada (210 pm) e adicionar 90 mL de etanol
a 50% (v/v) em baldo de fundo redondo de 250 mL.
Levar a refluxo por 30 minutos. Esfriar e filtrar para baldo
volumétrico de 100 mL. Lavar o baldo de fundo redondo
e o filtro com 10 mL de etanol a 50% (v/v) para o baldo
volumétrico. Completar o volume com etanol 50% (v/v).

Solugdo amostra: adicionar, volumetricamente, em baldo
volumétrico de 10 mL, 1 mL da Solugdo estoque, 2 mL
de acido cloridrico 0,5 M, 2 mL da mistura de nitrito de
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sodio a 20% (p/v) e molibdato de sodio a 20% (p/v) (1:1).
Adicionar 2 mL de solu¢do de hidroxido de sodio a 8%
(p/v) e completar o volume com etanol 50% (v/v).

Solugdo branco: adicionar, volumetricamente, em baldo
volumétrico de 10 mL, 1 mL da Solugdo estoque, 2 mL de
acido cloridrico 0,5 M, 2 mL de soluc¢do de hidréxido de
sodio a 8% (p/v) e completar o volume com etanol 50%
(V/v).

Medir a absorvancia da Solucdo amostra, imediatamente
ap6s o seu preparo, no comprimento de onda de 525
nm, utilizando a Soluc¢do branco para o ajuste do zero.
Calcular o teor de derivados do acido o-hidroxicinamico,
expresso em porcentagem de verbascosideo, segundo a
expressdo a seguir. Considerar a absortividade especifica
do verbascosideo igual a 185.

H:Ax]m
185xm

em que

TA = teor de derivados do acido o-hidroxicinamico,
expresso em verbascosideo (%);
A = absorvancia da Solucdo amostra,

m = massa da amostra utilizada no ensaio, em gramas,
considerando a determinagdo de agua.

EMBALAGEM E ARMAZENAMENTO

Em recipientes bem fechados, ao abrigo da luz e do calor.
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Figu ra 1 — Aspectos macroscépicos e microscopicos
em Echinodorus grandiflorus (Cham. & Schltdl.) Micheli

Complemento da legenda da Figura 1. As escalas correspondem em A a 8 cm,em B a5 mm,em Ca l mm,em D ¢ E a 100 pm, em F a 50 pm.

A —aspecto geral da folha, em vista frontal. B — detalhe parcial de nervura secundaria (ns) e de nervuras terciarias (nt) destacadas em A. C — detalhe de
algumas aréolas e terminagdes vasculares da 1amina foliar: aréola (ar); ducto secretor (dc); tricoma estrelado (tr). D — detalhe de porgéo da epiderme da
lamina foliar voltada para a face adaxial, em vista frontal: estdmato (es). E — detalhe de porgdo da epiderme da 1amina foliar voltada para a face abaxial,
em vista frontal: células subsidiarias (csb); estomato (es). F — detalhe de um tricoma estrelado.
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Figura 2 — Aspectos microscépicos de Echinodorus grandiflorus (Cham. & Schitdl.) Micheli

Complemento da legenda da Figura 2. As escalas correspondem em A, B e D a 50 um, em C a 500 pm, em E e F a 100 pm.

A — detalhe de por¢ao do mesofilo na regido mediana da lamina foliar, em sec¢@o transversal: face abaxial (ab); face adaxial (ad); bainha parenquimatica
(bp); calota de fibras (cf); epiderme (ep); parénquima esponjoso (pe); parénquima pali¢adico (pp). B — detalhe de por¢ao do mesofilo na regido mediana
da lamina foliar, evidenciando feixe terciario, em sec¢do transversal: face abaxial (ab); face adaxial (ad); bainha parenquimatica (bp); calota de fibras
(cf); epiderme (ep); parénquima esponjoso (pe); parénquima pali¢adico (pp). C — detalhe da regido da nervura principal, em secgo transversal: espago
intercelular (ei); feixe vascular (fv); tricoma estrelado (tr). D — detalhe de por¢do do mesofilo, evidenciando um feixe vascular, em sec¢@o transversal:
face abaxial (ab); face adaxial (ad); calota de fibras (cf); epiderme (ep); floema (f); xilema (x). E — detalhe de um feixe vascular da nervura principal, em
secgdo transversal: floema (f); fibroesclereides (fb); lacuna do protoxilema (lp); xilema (x). F — detalhe de porgdo do aerénquima na regido da nervura
principal, em sec¢do transversal: ducto secretor (ds); espago intercelular (ei).
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Figura 3 - Aspectos microscépicos de Echinodorus grandiflorus (Cham. & Schitdl.) Micheli

Complemento da legenda da Figura 3. As escalas correspondem em A e B a 200 pm; em C, D ¢ E a 100 pm.

A a D — secgdes transversais do peciolo. A — detalhe de porgdo do peciolo: aerénquima (ae); espago intercelular (ei); epiderme (ep); feixe vascular (fv).
B — detalhe de por¢ao do peciolo, na regido do aerénquima, evidenciando um feixe vascular: ducto secretor (ds); lacuna do protoxilema (Ip). C — detalhe
de um feixe vascular, na regido central do peciolo: ducto secretor (ds); floema (f); fibroesclereide (fb); lacuna do protoxilema (lp); xilema (x). D — detalhe

das trabéculas do peciolo: célula braciforme (cb). E — detalhe parcial do aerénquima em sec¢do longitudinal: epiderme (ep); feixe vascular (fv).




