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(57) Resumo: FORMULAÇÕES SEMISSÓLIDAS
À BASE DO EXTRATO HIDROALCOOLICO DE
Thuja occidentalis Linn. (Cupressaceae) PARA
TRATAMENTO DO HPV. A presente patente
refere-se à obtenção tecnológica de produtos
farmacêuticos na forma farmacêutica
semissólida gel com extrato hidroalcoólico obtido
a partir da espécie vegetal Thu/a occidentalis
Linn., para o tratamento de candilomas e
alterações citológicas e colposcópicas causados
pelo Papilomas vírus humano (HPV). A invenção
descreve desde a obtenção do extrato
padronizado até a composição farmacêutica. O
extrato foi obtido a partir de
soluçâo'hidroalcoólica (60-900o.v/v) por
digestão. sendo realizado os controles de
qualidade aplicáveis. Para as formulações.
foram utilizados polímeros isolados (2 a 500) ou
em associação (0,25 a 5%). por meio da
dispersão destes em água sob agitação,
adicionado dos demais excipientes necessários
á obtenção das formulações. Foi realizada a
incorporação do extrato fluido (10~30oo, p/p) à
formulação, sendo estas envasadas em bisnaga
de alumínio esmaltada. A partir dos controles
realizados dás formulações.\ pode-se concluir
que essas apresentaram-se dentro dos critérios
estab(...)
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FORMULAÇÕES SEMISSÓLIDAS À. BASE EXTRATO 

HIDROAI:COÓLICO DE Thufa occidentalis · Linn. · (Cupressaceae). PARA 

TRATAMENTO DO HPV .. 

1. A presente patente refere-se à obtenção tecnolÓgica de produtos farmacêuticos na . / 

forma 'farmacêutica semi~sólida gel. com extrato hidroalcoólico · obtidÓ a partir da 
' ' ", 

espécie vegetal Thúja occidentalis Linn., pertencente à família Cupressaceae, para o 

tratamento de candilomas e alterações citológicas e colposcópicas causados pelo 

Papilomas vírus humano {HPV). 

· · 2. T. occident(llis, éonhecida no Brasil como cipreste ou tuia, é uma árvore nativa da 

Europa, largámente utilizada na homeopatia t( fitoterapia humana·e veterinária. ·Estudos 
I ' ""- , 

\. 

fitoquímicds evidenciam-a presença de uma série de compostos, quais sejam: saponinas, 

fenóis, taninos,. aminas, mucilagens, princípios amargos, compostos lactônicos, . . 
carotenos, óleo essencial, triterpenos, ·esteróides, açúcares redutores, cumarinas (ácido 

' . 
p-cumárico e umbelliferona),. ácido tânico, polissacarídéos, proteí.Qas e minerais: Os 

flavõnóides e. lignanas constituem grupos representativos da espécie, sendo descritos 
. \ 

dentre os compostos flavonoídicos 'a (+I-)-catequina, (-)-galocatequina, mearnsitrina, 

. miricetin~, procianidida B-3, prodelfinidina,.quercetina, quercitrina, .canferol e canferol-. 

3-0-a-ramnosídeo; além · de mearusitrina e dos biflavonóides bilobetina e 
. ' 

amentoflavona, entre outros. Apesar do amplo perfil fitoquími'co, os constituit:ttes do 

óleo essencial fomiam um grupo metabólico característico do gênero Thuja, sendo 

encontrados em teores bastante significativos na espécie. 

3. Há relatos da sua utiliz~ção na forma de tintura para o tratamento de verrugas, 

'papilomas, -condilomas~ excrescências de diversos tipos,., pnncipalmente aquelas 

relaciónadas ao HPV, no trato genital inferior. 
\ 

. ' \ 

4. Levantamento realizado . de estudos pré-clínicos e clínicós utilizando Thuja ' 

occidentalis · no tratamento de· condilomás relacionados ao. HPV: proporciOnam um ,. 

respald.o científico de sua Útilização com essa finalidade. 
. ' 

5. A presente invenção descreve desde a obtenção do extrato padronizado à base de T. 
I . 

occidentalis até a composição fafii)acêutica. Para a·.obtenção d~ extrato etanólico, 

utilizaram-se partes aéreas de T. · occidentalis coletadas de_ mudas .cultiv~dás no 
.. - ' \ ' - ~ ' 

município do Cabo de ~anto Agostinho, Pernambuco. A identificação da espécie foi 
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realizada e a exsicata depositada no Herbário Instituto Agronõmico de Pernambuco 
I, . I • '. •• - : • I 

(IP A). O material vegetal coletado foi: lav~do com água purificada e aspergido com 
. I .· 

álcoól a 60-80% (v/v). Em seguida, foi colocado em estufa de ar circulante· durànte 5-7 
. . r, - \ , 

dias à temperatura entre 30-:50°C: Após secagem, o_material foi pulverizado em moinho· 
. . .. /:_ / 

de· facas. Em seguida, adicionou-:se uma solução hidroalcoóli~a a 60-90%v/v, seguindo-

se' a extração utilizando-se o proéedime~to de digestão cóm agitação a 1 oo-3 o o' rpm e . ' . ....,., . ( ' 

aquecimento a 3o..:sooc por 20-40 min a 2~4 horas; na proporção ·o, 1-0,5 g/mL. A 
' . . 

I 

amostra foi. filtrada em , papel de filtro e armazenada em frasco de vidro âmbar 

hefll}eticamente fechado. 

6. Os testes de controle de qualidade das sÇluções extrativàs foram'·n~alizados de aéordo 
I ' 

' 
com a Farmacopeia Bra~ileira 5° edição (201 O). sendo el~s. pfi, resíduo seco, teor 

alcoólico e densidade. I. 

7. Para as formulações, fotarri ~tilizados distintos J)Olímeros compatíveis cpm, o .extrato 

e o pH-firial da formulação, sendo eles: hidroxietilcelulose, carboximetilcelulose (CMC) 
I I 

e hidroxipropilrnetilcelulose (HPMC); Este~ polímerós foram -utilizados isoladamente (2. 
' ' 

a 5%) ou em associação (0,25ra 5%), s~ndo o seguinte procedimento geral utilizado: os 
' 'í •> • ... 

polímeros for~ disptrrsos em água purificada. À parte, foi previamente solubilizado o 

cloreto · d~ sódio em água purificada para ajuste osmótico (O, 1 a 0,5% ), e os 
I . \ :t I 

I • I ' 

conservantes 111etilparabeno (0,05 a O, 1%) e propilparabeno (0,0 1 a 0,05%) forárr'!. 
' ' 

dispersos no. propilenoglicol (2 a 15%). A solução contendo ó cloreto de sódio .e a 
• • ; • .· y < I • 

dispersão dos conservantes' foram adicionados à dispersão dos polímeros 'previam6nte 

obtida, por m~io_ de agitação mecânica utÚizándo hélice de~tada, .com velocidade de 
I ! • I ' • . . 

, ~otação entre 300' e 700 rpm, 'até completa dispersão e ._hidràtação do polímero, sem 

aquecimento; Esta base'f.oi deixada.àtemperatura entre 2 e goc (geladeira), por 12-24 h; 
o I • 

parà hidratação e dispersão completa do polímero. Após ~sse período, foi realizada. á 
- ·- ' 

incorporação do extràto .fluido· na concentração de 10-30% (p/p} da formulação e o 
/ • ' ! f ' 

ajuste dq pH para a faixa de pH entre 3,5 e, 4,5, utilizando ácido látjco. posteriormelite, 
- ' ~ . 

as formulaçõe_s foram envasadas em bisnaga de alumínio esmalt~da. 

8. Para as formulações, for~·realizados o~ seguintes contrólés de quàlidade: aspectos · 
:\ - ,. ~ { 

macroscópicos e cat<:J.cterísticas organolépticas, pH, densidade relativa, espalhabilidade 
' ' ' ,' .I ' 

e viscosidade, conforme especificado na Farmacopeia Brasileira sa Ed. 
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9. Através dõ_s controles realiz~dos para o extrato hidroalcoólico obtido, foram obtidos 

os seguintes resultados: densidade reYativa 0,8-1,0- g/rnL a 20°C; pH entre 5-6; resíduo 
F I • • 

secp 2-3% (p/v) e teor aléoólico 60-70°GL a 25°C.'Esses resultados foram de extrema 
. ' 

importância ·para a comparação dos parâmetro~ de qualidade. entre extratos obtidos em . 

distintos processos de extração,. a fim de garantir a'padronização do mesmo. 
' ' 

1 O. Para os controles realizados nas formuhtções, ·observaram-se .como aspectos 
' . . 

; 

macroscópicos e características organolépticas a coloração verde. musgo translúcido, 

aspecto brilhoso e homogêneo e odor~ característico relacionado ao extrato. 

11. O pH das formulações s~ mantiveram·entre 3,5-3,9,
1
após o ~juste de pH realizado 

' . ' 

com ácido lático. Conforme finalidade1 e local de apl~cação, p pH da formulação pode 
I 

abranger uma maior faixa, levando em consideração a estabilidade do gel. Para a 

densidade~ a faixa encontrada foi entre 9,5-10,5 g/mL. A éspalhabilidade apresentada 

pelas formulações foi de 16792 cm2
, ~tilizando placas com pesos entre 77 e 917g. A 

viscosidade aparente, por sua vez, foi verificada com velocidade de rotação do spindle a 
. ' \ 

50 rpm, sendo encontrado valo~es no intervalo entre 1 O e 50 Pa.s. 
\ 

12. Diante dos resultados obtidos, pode-se concluir que as preparações gelificadas 
i 

avaliadas apresentaram-se dentro dos critérios esperados para a,s formas farmacêuticas 
' I 

semissólidas, podendo ser 'Utilizada tanto pela via vagirial ou outras regiões genitais 
. ' ~ ... 

' ' 

conta,minadas pelo vírus, para. o· tratamento dé candilomas 1e 'alterações citológicas e. . . \ 

' colposcóP.icas relacionad.~s ao ~PV. Nesse contexto, o presente prod~to possui um 

elevado potencial para se tomar .um fitoterápico a ser disponibilizàdo ·a sociedade, 

promovendo a redução da! mortalidade, relacionado ao câncer de colo de útero causadc;> 
I ~ 1 \ ' ' 

peloHPV. 



1. FORMULAÇÕES 

. REIVIND~CAÇÓ~S 

SEMISSÓLIDAS . À· BASE " DO EXTRATO 

HIDROALCOÓLÍCO DE Thilja~occidentalis Linn. (Cupressaceae)·· PARA 
·- . . . 
TRATAMENTO DO HPV,.caracterizado por contér como insumo farmacêuticó 

ativo o extrato hidroalcoólico de Thuja occiderzt~lis Linn. 

2. · FORMULAÇÕES SEMISSÓLIDAS À- .. BASE DO EXTRATO 

HIDROALCOÓLICO DE Thuja occidentali; Linn. (Cupressaceae) PÁ~ 
. . 

TRATAMENTO DO HPV, .d~ .{lcordo com a reivindicação 1, cara~terizado por 
/' r 'f r' 

apresentar indicaÇões ge sua utilização no tfatarrÍento de candilomas e alterações 

citológicas/colposcÓpiêa~ causados pelo Papiloma Vfrus HumaiJo (HPV): 

3. FORMULAÇÕES. SEMiSSÓLIDAS À I BASE DO EXTRATO 

HIDROALCOÓLICO "QE Thuja oci:identalis Lfnn~ (Cupressaceae) PARA 

TRATAMENTO DO\ 'HP~,. di acordb c9m as reiv~~dicaçõ~~ 1 · e 2, 
' '' / 

carãcterizado':por serem administradas pela via vagihal (intemaíextema) e ~m 
' ' ' ' I; ,. 

outras regiões genitais contaminadas pelo vírus. 

4. FORMULAÇÕES. S~MISSÔLIDAS A'. BASE DO ·. EXTRATO 
. ' I 

HIDROALCOÓLICO DE Thuja occidentalis'Linn. (Cupr~ssaceae) PARA 
.. . . -~ 

TRATAMENTO DO HPV, de acordo ,c9m as reivindicações Y, 2 e 3 
' . . . ' 

formuhições sernissólidas obtidas independentemente da técnica e/ou processo 

tecn~lógico empreg~do e acondicionado em qualquer embalagem farmacêutica:' 

5., FORMUL~ÇÕES o' SEMISSÓLIDAS A', BASE ·DO EXTRATO. 

HIDROALCOÓLICO DE Thilja occidentalis. Linn. (Cupressaceae) PARA 
, _ · r 

I I • ' f f ~ 

TRATAMENTO DO HPV, de acordo com as· reivindicaÇões 1, 2, 3 e 4, que 
• ~ '- I 

1 venha a ser adiçionado de UJTI ou mais polÚneros geliticantés e outros 

excipientes, independenteme'nte do pet~entual de u~o destes co~postbs: 

. \ 

6. FORMVLAÇÕES .. SEMISSÓLiDAS A BASE - DO · EXTRA TO 

HIDROALCOÓLICO DE Thuja occidentalis Linn. ·(Cupressaceae) PARA . . ' 
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'TRA':fAMÉNTO DO HPV, de acordo·com as reivindicações 1, 2; 3, 4.e 5, com­

indicação terapêuticá para o HPV, ao ser. veiculado em qualquer outra possível . . .... . . ~ 

forma -farmacêutica semissólida, tal éomo emulsões, originando um 

medicamento. 

7. FORMULAÇÕES SEMISSÓLIDAS À- BASE- DO EXTRATO 

. HIDROALCOÓLICO 'DE Thuja occidentalis- Li~n. (Cupressaceae) PARA 
I ' tc • 

·-TRATAMENTO DO HPV, de aqordo com as reivindicações 1, 2, 3, 4, 5 e 6 . \ 

formulação caracterizada por apresentar boas· característicâs físico-qu,ímicas e 
' ' ' ' . 

teológicas. 

8 .. FORMULAÇÕES SEMISSÓLIDAS A BASE DO EXTRATO 

HIDROALCOÓLICO DE 'Thuja occidentalis Linn. (Cupressac~ae) PARA 

TRATAMENTO DO HPV, de acordo com as reivindicações 1, 2, 3, 4, 5, 6·e 7 

formulação contendo o extrato de T: occidentalis isoladamente ou em associação 
\ 

com outros fármacos e/ou extratos~ vegetais. 

. 9 .. FORMULAÇÕES SEMISSÓLIDAS 
\ 

' 
A .BASE DO EXTRATO 

· H;IDROALCOÓLICO. DE Thu/a occidentalis Linn. (Cupressaceae) PARA. 
' ~ 

TRATAMENTO DO HPV·, de acordo com as reív_indicações 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7 e · 

8, formulação contendo extratos hidroalcoolicos obtidos a partir da Thuja 
I -

occidentalis, independente do método de· extração empregado, assim como do 
' ' ' . 

teor alcoólico do extrato, sendo este fluido ou seco, e a concentração do' extrato 

na formulação. 
\ ' 

10. FQRMULAÇÕES SEMISSÓLIDAS A. BASE DO -- EXTRATQ, 

' 'HIDROALCOÓLICO DE Thuja occidentalis Linn. (Cupressaceae) ?ARA 

TRATAMENTO DO HPV, de aco~do com as reivindica'çõe;s 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8 

e 9, caracterizado por apresentar uma atividade de extrema relevância, visto que. 
' 

vislumbra uma nova alternativa terapêutica, possibilitando a futura produção de . \ ' .· 

medicamentos. fitoterápicos inéditos à base· de 'T occidentalis, como uma 
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alternativa terapêutica que poderá ser disponibilizada a p9pulação, ~endo- o 

benefício direto a paçientes portadores do Papilomas vírus humano (HPV), , 
. ; 

promovendo a redução da' mortalidade causada pela sua transmissão, relacionado 

ao câncer de colo de· útero. 
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RESUMO 

FORMULAÇÕES .SEMISSÓLIDAS À - BASE 'DO EXTRATO 

HIDROA:LCOÓLICÓ DE : Thujq occidentalis Linn .. (Cupressaceae) PARA 

TRATAMENTO DO HPV 

I 

A presente patente refere-se à o~tenção teci_J.ológica de produtos fannacêuticos 

na foqna farmacêutica se~issólida gel com extráto 'hidrÓalcoólico obtido a partir da 

espécie vegetal' Thuja occidentalis Linn., para o tratamento de candÜomas e alterações 

. citológicas e colposcópioas causados pelo Papilomas vírus l;lumáno (HPV). A invenção 
I • " . ' ' ' . 

descreve desde a obtenção do extrato ~adronizado até a composição farmacêutica. <?, 
extrato foi obtido a partir de solução· hidroalcoólica (60-90%,v/v) por digestão, sendo 

' ' 

realizado os controles de qualidade ·aplicáveis. Para'as formulações, forám utilizados. 

polímeros isolados (2 a 5%) ou em associação (0,25 a 5% ); por meio da dispersão destes 

.em água sob agitação, adicio\}ado dos demais exCipientes n~cessários à obtenção das 
,, ' y ' \ 

formulações. Foi realizada a incorporaçãodo extrato fluido (10-30%, p/p) à forr~:mlação, . , 

sendo estas envasadà~ e1J1 bi.snaga de alumínio esmaltada. A partir dos controles . 

realizados das formulações,\ po~e-se concluir que essas apresentaram-se dentro dos· 

critérios estabelecidos,,podendo ser utilizada tanto pela via vaginal ou outras regiões 

genitais contaminadas pelo HPV. 
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