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Editorial

Editorial: A contribuicdo da etnobotanica e da etnofarmacologia a farmacovigilancia

A etnofarmacologia e a etnobotanica - ciéncias que se
ocupam, entre outras coisas, do registro de plantas
medicinais utilizadas por diversas culturas — podem
contribuir com a farmacovigilancia. Alguns dados valiosos
(toxicidade, contra-indicacbes, doses diferenciadas e
interacBes) sobre as plantas com restricbes de uso
indicadas por ribeirinhos, indios e quilombolas do Brasil ja
foram publicados (1,2). Assim, indios brasileiros utilizam o
sumo das folhas da Vernonia herbacea (Vell.) Rusby —
(Asteraceae) na forma de escarificagdo, nas pernas de
recém-nascidos para “andar mais cedo”; porém, a ingestao
do mesmo sumo, levaria o nené a 6bito. As folhas de uma
outra planta, a Rudgea viburnoides (Cham.) Benth.
(Rubiaceae), séo utilizadas por quilombolas no preparo de
um cha para os casos de insdnia. Porém, os entrevistados
alertam para possiveis reagdes adversas, “embora este
cha promova o sono rapidamente, diminui a pressdo
sanguinea e perda do desejo sexual”.

Mas como as diversas culturas descobrem tais
peculiaridades das plantas?

Da mesma forma que na ciéncia académica, as
experimentacdes sdo realizadas por individuos especificos
daquelas comunidades e que seguem alguns critérios para
a selecdo de novas plantas/animais como potenciais
agentes terapéuticos: a) utilizam a tentativa e erro como
uma das estratégias de busca de novas drogas; b)
procuram observar o comportamento de certos animais
apos o consumo de uma determinada planta; c) utilizam os
estimulos sensoriais com flores, folhas e bichos -
dissecando-os, cheirando-os, e amassando-os que,
somados a curiosidade nata desses povos, inicia a
elaboragcdo de correlacbes entre particularidades
(morfolégicas e organolépticas) de uma planta/animal e
seus usos potenciais; d) finalmente, a intuigdo, que é uma
forma de aquisicdo de conhecimento, abordada por Jung,
e de extrema importancia na sele¢do de novos recursos a
serem testados.

Este processo é complexo e dindmico, estando em
continua transformacéo, portanto ndo é constituido apenas
pelo conhecimento dos antepassados. Nesta dinamica,
guando se suspeita que determinada planta tem um efeito
prejudicial (venenosa/téxica), este conhecimento é
disseminado entre os individuos da comunidade. Por este
motivo, 0s conhecimentos sobre as plantas abortivas,
contraceptivas, venenosas para animais ou humanos, que
sdo contra-indicadas a gestantes, criancas ou idosos, ndo
estdo restritos aos especialistas em cura (xamas,
curadores, benzedeiros, parteiras). Pelo contrario, estes
especialistas difundem estes conhecimentos entre o0s
membros da comunidade a fim de evitar danos a sua
saude individual ou coletiva. Desta forma, poderiamos
tracar um paralelo entre esta pratica e o proposito da
farmacovigilancia, quer seja, coletar, analisar e informar
aos consumidores sobre possiveis reagcdes adversas de
certos medicamentos.

Portanto, a suspeita de que certas plantas possam ser
toxicas ou produzir reacGes adversas, baseando-se no
registro detalhado dos seus usos nos levantamentos
etnobotanicos e etnofarmacolégicos, pode ser um
instrumento auxiliar a farmacovigilancia, na medida em que
amplia o conhecimento sobre “o lado ruim” dos recursos
vegetais da flora mundial.

1) Rodrigues, E.. Plants of restricted use indicated by three
cultures in Brazil (Caboclo-river dweller, Indian and
Quilombola). Journal of Ethnopharmacology. 111: 295-
302, 2007.

2) Rodrigues, E.; Barnes, J. Pharmacovigilance of Herbal
Medicines. Drug Safety, 36: 1-12, 2013.

Este editorial foi escrito, a convite, pela Dra Eliana
Rodrigues e baseado em seus trabalhos na area.
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1. Planta em Foco

Tribulus terrestres L. - Zygophyllaceae

Tribulus terrestres (videira
da punctura ou abrolhos,
«abre-os-olhos»), da familia
Zygophyllaceae, é uma erva
daninha nativa de regides
guentes, temperadas e
tropicais do Velho Mundo,
como o sul da Europa e sul
da Asia, além da Africa e da _
Austrdlia. Na Europa, foi
utilizada como estimulante
sexual — para aumentar o
impulso e o desempenho —
e para o tratamento da
impoténcia durante varios
séculos.

Sinonimia popular: videira da punctura, abrolhos ou
abrolhos terrestres.

Usos populares: laxante (Grécia Antiga), problemas
do figado, cardiovasculares, para dores de cabega e
exaustdo nervosa (China), afrodisiaco (india).

Fitoguimica: Suas diversas partes contém uma
variedade de componentes quimicos que sao
medicinalmente importantes, tais como flavonoides
glicosilados, saponinas esteroidais e alcaloides.
Entre estes, a saponina protodioscina € um dos
compostos onde se encontram 0s principais
atrativos desta espécie.

Farmacologia: Esta planta tem sido exaustivamente
estudada nos Ultimos anos em relagdo aos seus efeitos
farmacoldgicos. Alguns trabalhos revelaram atividade
diurética (folhas e frutos),
imunomoduladora, com aumento da capacidade de
fagocitose das células de defesa, além de acao
antidepressiva e ansiolitica, entre outras. Embora seja
uma planta utilizada ha séculos, os mecanismos de
acdo ainda ndo se encontram totalmente estabelecidos.

afrodisiaca,

Resumo dos estudos
a) Comportamento sexual com Tribulus terrestres.
Singh, S. & Gupta, Y.K. Aphrodisiac activity of Tribulus

terrestres Linn in experimental models in rats. Journal
of Men's Health 8: S75-S77, 2011.

No presente estudo, o po liofilizado obtido da folha seca
de T. terrestres foi avaliado quanto aos seus efeitos
sobre o comportamento sexual de ratos albinos
machos, ap6s a administracdo aguda e subcrbnica, e
comparado com o Sildenafil, um composto padrédo para
o tratamento da disfuncao erétil. A administracédo oral
de 100 mg/kg do liofilizado provocou um aumento da
atividade sexual, bem como uma elevacdo da massa
corporal, dos niveis de testosterona e da quantidade de
espermatozoides produzidos nos animais submetidos
ao tratamento, resultados semelhantes aqueles obtidos
com o composto de referéncia. Ndo foram detectados
efeitos téxicos ou reacBes adversas ao longo do
tratamento, porém h4 a necessidade de novos estudos
pré-clinicos e clinicos para confirmar este efeito e
eventual auséncia de toxicidade.

b) Atividade anti-depressiva de Tribulus terrestres.

Wang, Z. et al Effect of Tribulus terrestres saponins on
behavior and neuroendocrine in chronic mild stress
depression rats. J. Tradit. Chin. Med. 33(2): 228-232,
2013.

Este trabalho teve como objetivo avaliar o efeito
antidepressivo de saponinas — o principal componente
efetivo — extraidas de T. terrestres sobre a depressdo
provocada por estresse cronico moderado em modelos
experimentais  pré-clinicos. O presente estudo
demonstrou que a administracdo deste composto
provocou um efeito antidepressivo devido a redugéo
dos niveis plasméticos do fator liberador de
corticotropina (CRF) e do cortisol, substéncias que
geralmente apresentam niveis elevados em situagfes
relacionadas ao estresse. Contudo, 0s autores
salientam que novos estudos, pré-clinicos e clinicos,
sdo necessarios para se confirmar este efeito, bem
como para esclarecer de forma mais detalhada a agéo
das saponinas no eixo Hipotadlamo — Pituitaria — Adrenal
(HPA), para que se possa considerar esta planta como
uma alternativa para o tratamento da depressao.

Outros estudos:

1) Chhatre, S. et al. Phytopharmacological overview of
Tribulus terrestres. Phcog Rev. 8 (15), 45-51, 2014.

2) Gauthaman, K. et al. Aphrodisiac properties of
Tribulus terrestres extract (Protodioscin) in normal and
castrated rats. Life Sci, 71, 1385-1396, 2002.
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2. Reacdes adversas no Brasil

2.1. Ayahuasca: Efeitos adversos e intera¢des

A ayahuasca é uma bebida psicodélica que tem seu uso
ritual regulamentado no Brasil. Seu uso terapéutico vem
sendo pesquisado em nosso pais e no Exterior. Ela é
preparada por meio da decocg¢do de ramos lenhosos do
cipé Banisteriopsis caapi e das folhas do arbusto
Psychotria viridis. P. viridis contém dimetiltriptamina, um
psicodélico que é ativo oralmente pelo bloqueio da enzima
monoamina-oxidase A, exercido pelas betacarbolinas,
alcaloides presentes em B. caapi.

Os efeitos subjetivos e fisicos da ayahuasca costumam
surgir em cerca de 20 a 40 minutos, tém o pico cerca de
uma hora e uma hora e meia da ingestdo e costumam
desaparecer ou ficar bastante reduzidos ap6s cerca de
quatro horas.

Sintomas comuns, considerados como adversos do ponto
de vista biomédico, sdo entendidos como parte da
experiéncia ritual da ayahuasca. Nauseas, vomitos e
diarreia sdo interpretados como parte do processo de
‘limpeza’ induzido pela preparagdo. Outros sintomas
neurovegetativos comuns como palidez, tremores,
sensacdo de frio e midriase sdo considerados banais pelos
usudrios rituais. No pico da experiéncia também sao
esperados aumentos discretos da pressao arterial e da
frequéncia cardiaca. Nao h& relatos de mortes
relacionadas ao uso da ayahuasca e o0s estudos
disponiveis sobre toxicidade indicam uma grande margem
de seguranca.

O efeito adverso mais grave parece ser psiquiatrico: o
desencadeamento de episodios psicéticos breves ou, mais
raramente, de psicoses cronicas, em individuos com
predisposicdo. Pacientes com sintomas psicéticos e
maniacos devem ser desencorajados a utilizar a
ayahuasca, e essa é a recomendacdo da legislacdo que
regulamenta o seu uso no Brasil. Segundo a melhor
evidéncia disponivel, quando estes cuidados séo seguidos,
0 risco parece ser reduzido. No caso da apresentacdo de
sintomas maniformes ou psicoticos apds o uso da
ayahuasca, € aconselhavel interromper o uso da
preparagdo até o melhor esclarecimento do quadro.

Em relacdo a interacdes medicamentosas, embora tenha
sido levantado o risco tedrico de que a combinacdo com
antidepressivos ISRS pudesse levar a toxicidade
serotonérgica, nunca houve relatos que confirmassem
esse risco, embora seja sabido que diversos bebedores
rituais de ayahuasca utilizem estas medicacdes. A
combinacdo com IMAOs, no entanto, deve ser
rigorosamente contraindicada.

Texto escrito, a convite, pelo Dr L. F. Tofoli

Leituras recomendadas:

Lima, F. A. S., & Tofoli, L. F. (2011). An Epidemiological
surveillance System by the UDV: Mental health
recommendations concerning the religious use of Hoasca.
In B. C. Labate & H. Jungaberle (Eds.), The
Internationalization of Ayahuasca (pp. 185-189). Zurich:
LIT Verlag.

McKenna, D. J. Clinical investigations of the therapeutic
potential of ayahuasca: rationale and regulatory
challenges. Pharmacol Ther,102: 111-29, 2004.

Gable, R. S. Risk assessment of ritual use of oral
dimethyltryptamine (DMT) and harmala alkaloids.
Addiction, 102: 24-34, 2007.

3. Reacdes adversas no exterior

3.1. O suco de oxicoco (cranberry) tem efeito
anticoagulante?

Oxicoco (portugués) ou ‘cranberry’ (inglés) é o nome
popular de plantas do género Vaccinium (V. macrocarpon,
V. oxycoccos), cultivadas nos Estados Unidos da América
(EUA) e na Europa. No Brasil, os seus frutos vermelhos e
acidos, consumidos principalmente na forma de suco,
recebem outros nomes como arando-vermelho, mirtilo-
vermelho e airela. Planta comum na costa leste dos EUA,
os seus frutos sdo usados com fins medicinais desde o
século XVII. Das diversas pesquisas avaliando os seus
beneficios terapéuticos, decorrem evidéncias que o suco
de oxicoco pode auxiliar no tratamento da infecg&o urinéria
recorrente em mulheres. Estudos ‘in vitro’ relacionam essa
urotélio, provavelmente devido a presenca de
proantocianidinas no fruto; mas, faltam estudos que
comprovem a seguranca e a eficacia terapéutica de
alguma formulagdo com dosagem definida dos ativos de
oxicoco, para o tratamento da infeccdo urinaria. O
consumo diario de seu suco na profilaxia dessa infec¢éao,
por tempo indeterminado, pode expor 0s pacientes a
efeitos adversos. Em adultos, o seu consumo é contra-
indicado em individuos com histérico de nefrolitiase; e, em
criangas, o consumo é restrito a quantidades moderadas
devido a mengédo de desconforto gastrointestinal.

Ha alguns relatos de hemorragia em pacientes que
consumiram o suco de oxicoco concomitantemente com
um medicamento contendo varfarina. Em um deles, um
idoso apresentou hemorragia interna fatal ao consumir 2
copos do suco (300-400 mL/dia), durante cerca de 6
semanas antes do O6bito, mantendo a dose usual de
varfarina. Assim, embora se considere 0 suco de oxicoco
como um produto alimenticio, com propriedade
antioxidante, o seu consumo deve ser cauteloso
principalmente por pacientes hipocoagulados. Estudos
posteriores ao episddio, ainda nao aprofundados, mas
sugerindo a provavel interacdo entre oxicoco e varfarina,
levaram uma empresa farmacéutica a inclui-lo na bula de
um medicamento comercial contendo varfarina, como um
dos produtos a serem usados com cautela por
hipocoagulados.

Griffiths, A. P. et al. Fatal haemopericardium and
gastrointestinal haemorrhage due to possible interaction of
cranberry juice with warfarin. J R Soc Promot. Health,
128: 324-326, 2008.

National Center for Complementary and Integrative Health.
Cranberry. Disponivel em:
https://nccih.nih.gov/health/cranberry. Acesso: 15/03/2016.
Jepson, R.G. et al. Cranberries for preventing urinary tract
infections. Cochrane Db Syst Ver. 10: CD001321, 2012.
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4. Curiosidades

5. Mitos e Realidades

Plantas medicinais e fertilidade masculina.

A lenda da Beladona

Alguns estudos procuram avaliar o efeito de determinadas
plantas ou extratos de plantas sobre a fertilidade
masculina.

Nos anos 50 foi notada uma grande baixa na taxa de
fertiidade da populacdo das éareas rurais da China. Foi
descoberto que esse fato era devido a grande ingestéo de
alimentos com dleo de algoddo bruto (gossipol). Este
composto ja foi proposto como anticoncepcional
masculino, mas ainda faltam estudos mais conclusivos
sobre este efeito. Estudos feitos com o Nim (Azadirachta
indica), que é tradicionalmente utilizado para tratar variola,
catapora e verrugas, demonstraram efeito anti-fertilidade
em ratos. Ja o sisal (Agave sisalana), que é usado
culturalmente para o tratamento de doencas hepéticas,
cardiacas e como antisséptico e antibacteriano, provocou
uma reducdo da fecundidade, além de atrofia tubular e
perda de células germinativas no epitélio.

Na regido andina do Peru, o Lepidium meyenii (Maca) &
tradicionalmente conhecido por melhorar a fertilidade de
homens. Estudos com essa planta comprovaram um
aumento da producdo de espermatozoides, tanto em
guantidade quanto em qualidade.

Esperamos que, no futuro, novos estudos descubram
componentes de plantas com potencial contraceptivo
masculino que sejam seguros, eficazes e reversiveis
Quem sabe ndo descobrem algum composto natural que
seja capaz de devolver a fertilidade a homens estéreis?

Fonte:

D’Cruz, S.C.; Vaithinathan, S.; Jubendradass, R.; Mathur,
P.P. 2010. Effects of plants and plant products on the
testis. Asian J Androl, 12: 468-479.

Gadelha, I.C.N.; Rangelz, A.H.N.; Silva, A.R.; Blanco, B.S.
2011. Efeitos do gossipol na reproducéo animal. Acta
Veterinaria Brasilica, 5: 129-135.

Gonzales, G.F.; Ruiz, A.; Gonzales, C.; Villegas, L.;
Cordova, A. 2001. Effect of Lepidium meyenii (maca) roots
on spermatogenesis of male rats. Asian J Androl, 3: 231-
233.

As preparacdes que utilizavam Atropa beladona séo
conhecidas e utilizadas ha muito tempo. Ha citacGes de
seu uso pelos antigos hindus e médicos do império romano
e idade média. Este arbusto foi denominado Atropa
beladona por Carl von Linné e era utilizado para provocar
intoxicacdes mal definidas e geralmente prolongadas.

O nome do género é uma referéncia a Atropos
(personagem da mitologia grega) que era inflexivel e
responsavel por cortar a corda ou o fio da vida. Essa
denominacéo é dada pelos efeitos mortais quando ocorre o
consumo de quantidades moderadas desta planta. As
ménades (personagens da mitologia grega) "com seus
olhos de fogo" se entregavam aos adoradores do deus
Dionisio/Baco, nas orgias, para depois despedaca-los e
comé-los. Acredita-se que o sumo de beladona era
adicionado ao vinho dos bacanais. Estes alcaloides
possuem efeitos psicoativos alucindgenos, caracterizados
por um estado de embriaguez, seguido de um sono
profundo acompanhado de amnésia. Causam delirios e, ao
gue parece, a sensacgdo de levitacdo, fato que explica as
viagens fantasiosas das supostas bruxas.

A referéncia beladona (belas senhoras) é dada a pratica
comum entre as mulheres italianas da ldade Média que
pingavam nos olhos o sumo espremido dos frutos da
planta provocando a dilatagao das pupilas. Nesta época ter
pupilas dilatadas e brilhosas era sindbnimo de beleza. O
principal componente do sumo dos frutos da Atropa
beladona é a atropina. Este alcaloide é a base de colirios
usados em tratamentos oftalmolégicos para causar
midriase.

Martinez et al. Alucinégenos naturais: um voo da Europa
Medieval ao Brasil. Quim. Nova 32: 2501-2507, 2009.

6. Plan-News

6th International Congress on Medicinal and Aromatic
Plants — CIPAM 2016

Portugal — 29 maio — 1 junho de 2016
http://cipam2016.com/cipam/

XXIV Simpésio de Plantas Medicinais do Brasil
Universidade Federal de Minas Gerais

Belo Horizonte - 21 a 24 de setembro de 2016
http://xxivspmb.qui.ufmg.br

48™ Brazilian Congress of Pharmacology and Experimental
Therapeutics and the 21t Latin American Congress of
Pharmacology in 04-07 October 2016

Foz do Iguagu, Brazil, for the

Visit the congress website and learn more:
www.sbfte.org.br/congressos/2016
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