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RESUMO - Neste trabalho apresentamos métodos ana-
Ifticos para avaliagdo quantitativa das furanocumarinas
8-metoxipsoraleno e 4,5’,8-trimetilpsoraleno. Métodos
complementares para identificagio das substéncias sdo

també€m sugeridos.
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INTRODUCAO
|

Os psoralenos sdo furanocuma-
rinas de origem sintética ou natural,
ocorrendo em diversas famflias ve-
getais (p.e. Leguminosae, Umbelli-
ferae e Rutaceae) (3) e utilizados
em tratamento de psorfases € mico-
ses fiingicas (9), nos quais, por fo-
toterapia, produzem repigmentagao
da pele (1). Devido a isso, esses
produtos, atualmente, estdo sendo
utilizados em larga escala para
bronzeamentos fotoinduzidos, nos
chamados ‘‘banho de lua”. Como
os psoralenos produzem fototoxici-
dade (6) podendo levar a formagéo
de céncer (11), seu uso deveria ser
restringido s necessidades reais e
ndo apenas para fins estetfcos.

A pressao econOmica resultante
dessa crescente utilizagdo levou 2
comercializagdo de produtos de
identificagdo e pureza inadequados.

Os produtos comumente utiliza-
dos sdo o 8-metoxipsolareno (co-
mercializado com os nomes Meto-
xaleno, 8-MOP, 8-MP, Meloxina,
Xantotoxina, Meladinina, Oxsora-
leno € Metoxadome) e o 4,5°,8-tri-
metilpsoraleno (Trioxaleno, Trisso-
raleno).

A USP XXI (10) inclui entre
suas monografias, a de metoxaleno
e a de trioxaleno, enquanto que
a F. Bras. III (5) s6 registra a de
metoxaleno.

Enquanto a USP XXI indica
uma identificagdo espectrofotomé-
trica para ambas as substincias —
infra-vermelho para o metoxaleno e

profiles.
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infra-vermelho e ultra-violeta para
o trioxaleno, a F. Bras. III faz a
identificagdo do metoxaleno por
espectrofotometria infra-vermelho,
além de uma identificagdo quimica
inespecffica.

Em ambos os cddigos, para as
identificagSes espectrofotométricas
deve-se utilizar um padrdo de refe-
réncia. Nédo se dispondo do mesmo,
€ impossfvel identificar as substin-
cias e especialmente diferenciar
uma da outra,

O Index Merck (8) indica que na
regido do ultravioleta, Metoxaleno
-apresenta miximos em 219,249 e
300nm (log E 4,32; 435 e 4,06
respectivamente), enquanto que pa-
ra o trioxaleno esses méiximos, em
solugdo metanélica, ocorrem em
250,295 e 335nm (log E 4,35; 3,99
e 3,80 respectivamente). Para o
trioxaleno, em solucdo metandlica
Clarke (9) indica os seguintes mé-
ximos:

248nm (A1% = 981),
icm

296nm (A 1% =428) e
- 1cm
338nm (A 1% = 276).
lcm

Essas indicagdes, além do ponto
de fusdo distinto permitem, nao
apenas caracterizar essas duas
substincias, como também diferen-
ciar uma da outra.

Visando operacionalizar a iden-
tificagho e doseamento dessas
substincias, tornando-os vidveis
mesmo sem possuir padrdes de re-

!Aluno do curso de P6s-Graduagio em Farmé4cia — UFRGS

feréncia, estamos propondo as téc-
nicas a seguir descritas.

MATERIAL E METODOS

Técnica de doseamento: pesar
50mg de Metoxaleno (ou trioxale-
no) e dissolver com 100m! de me-
tanol aquecido completando o vo-
lume em baldo volumétrico. Retirar
1,00ml dessa solugdo-e transferir
para baldo volumétrico de 50ml,
completando o volume com meta-
nol. Determinar a absorbéncia da
solucio em cubeta de 1lcm, no
cofmprimento de onda médximo, em
espectrofot6metro ultra-violeta,
usando metanol como branco. Cal-
cular a quantidade de metoxaleno
ou trioxaleno, usando os valores de
A 1% = 428 em 295nm
lem
para o trioxaleno e

A 1% = 531 em 330nm
lcm

para o metoxaleno.

Tragar também o espectro com-
pleto entre 200 e 400nm.

Identificacfio  Cromatografica:
prepafar uma solugdo de 5mg de
psoralenos em 10ml de clorof6rmio
e aplicar 6pl em cromatofolhas AL
de gel de sflica 60 F 254. Desen-
volver o cromatograma utilizando
os sistemas eluentes I: tolueno, clo-
roférmio, acetona (40:25:35) e II:
cloroférmio. Para visualizagdo uti-
lizar luz UV-366nm. Nebulizar o
cromatograma com o reativo de
Ehrlich (4) verificando 0 desenvol-
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vimento de coloragdo vermelha ca-
racterfstica de furanocumarinas.

Metoxaleno: fluorescéncia ama-
rela, Rf 0,85 (sistema I) e 0,44
(sistema II).

Trioxaleno: fluorescéncia azul,
Rf 0,92 (sistema I) e 0,50 (sistema
.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Para o metoxaleno.a técnica pro-
posta diferencia-se da existente nos
cédigos anteriormente referidos,
nio s6 por ndo utilizar padrio de
referéncia, como também, na con-
centragdo final da amostra, em tor-
no de 10pg/ml (5) em lugar de
8ng/ml previstos na F. Bras. Ill e
na USP XXI (10).

J4 para o trioxaleno a USP XXI
(10) prevé solugdo cloroférmica e
uma concentracao final de Spg/ml.
De acordo com a Martindale, (7) a
solubilidade do trioxaleno é: 1:1,50
em &lcool. Assim, visando unifor-
mizar a técnica para esses psorale-
nos e considerando a menor toxici-
dade e custo do metanol em relagao
ao clorof6rmio, propusemos a téc-
nica anteriormente descrita, tam-
bém para o trioxaleno. Recordamos
ainda que Clail$ (2) ao indicar os
valores de A le n‘; para o trioxale-

no o faz em relagdo 2 solugdo me-
tandlica.

Os resultados obtidos foram re-
produtfveis e permitiram a diferen-
ciagdo entre ambos os derivados de
psoralenos. Ver figura 1.

Em nossa rotina tivemos oportu-
nidade também de constatar que as
vezes o metoxaleno era comerciali-
zado em lugar do trioxaleno e que
quando essas substincias eram ma-
nipuladas na forma de cépsulas,
ndo s6 apresentavam um teor muito
inferior ao rotulado, como também
havia uma grande variagao indivi-
dual entre as cépsulas (20-50% do
valor rotulado), indicando um mau
processamento farmacotécnico.

Além da caracterizagf@o usual pa-
ra cumarinas, intensificacdo de

250

" Figura 1

)

i Espectro de absorcéo na regiao do ultra-violeta
v e Trioxaleno em solugio metanélica (4.g/ml)

' ~—— Metoxaleno em soluciio metanélica (4p.g/ml)
;
]
]
4

fluorescéncia em meio alcalino, re-
comendamos o teste de Ehrlich, em
placa cromatogréfica, que identifica
furanocumarinas, pelo desenvolvi-
mento de coloragdo vermelha (4)
que, aliado aos valores de Rf per-
mite a diferenciagdo dos dois pso-
ralenos.
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