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RESUMO

FONTENELE, Rafael Portela. Estudos etnodirigidos, obtencido de fitoterapico e controle
de qualidade: um estudo de caso com Chenopodium ambrosioides L. Dissertacao
(Mestrado em Ciéncias Farmacéuticas). Programa de Pds-Graduacdo em Ciéncias
Farmacéuticas, Universidade Federal do Piaui, 2017.

No Brasil, a fitoterapia, baseada em politicas publicas e normatizagdes especificas, constitui-
se como uma pratica integrativa e complementar no Sistema Unico de Satde (SUS), gerando
a necessidades de estudos na darea. O objetivo deste trabalho foi identificar o perfil de
aceitacdo e utilizacdo de plantas medicinais pela populacdo usudria da Atencdo Basica de
Teresina-PI e, a partir de uma das plantas relevantes, desenvolver uma formulagdo fitoterapica
magistral topica com controle de qualidade definido e reprodutivel, desde a matéria prima
vegetal até a forma farmacéutica final, para utilizagdo nos servigos de satide. A pesquisa foi
dividida em quatro capitulos. O Capitulo 1 apresenta uma revisdo integrativa da literatura que
revelou os desenhos metodoldgicos etnodirigidos quantitativos mais utilizados no Brasil:
estatistica descritiva simples, testes estatisticos de associagdo, técnica de valor de uso, de fator
consenso informante, de importancia relativa e porcentagem de concordancia quanto aos usos
principais. O Capitulo 2, através da abordagem etnodirigida quantitativa, caracterizou a
populagdo usudria da Atencdo Basica de Teresina-PI com o hébito de usar plantas medicinais
(80,9%), bem como o apoio a institucionalizagdo de agdes com a fitoterapia (94,0%) e a
concordancia com a prescri¢cao de plantas medicinais e/ou fitoterapicos pelos profissionais de
satde (93,2%). O habito de usar plantas medicinais mostrou-se estatisticamente associado ao
cultivo em casa (p<0,0001), a faixa etéria (p<<0,01) e tempo em que ¢ atendido pelo servico de
saude (p<0,01). Foram mencionados 129 nomes populares de plantas utilizadas como
medicinais e as mais frequentemente citadas foram: erva cidreira, boldo, horteld, capim de
cheiro, laranjeira, mastruz, malva do reino, ameixa, aroeira e folha santa. Dentre estas as mais
versateis quanto as indica¢des de uso, ou seja, com maior valor de uso foram o mastruz,
laranjeira e folha santa. No Capitulo 3 selecionou-se o mastruz (Chenopodium ambrosioides)
e estabeleceu-se um roteiro com critérios minimos de controle de qualidadade para a planta,
sua droga vegetal e extrato. Obteve-se valores de referéncia para a espécie em relacdo aos
parametros de processo de secagem, rendimento em biomassa, granulometria, perda por
dessecacao e teor de cinzas para a droga vegetal; bem como de pH, densidade relativa, residuo
seco e prospeccdo fitoquimica preliminar para o extrato. Foi validado um método
espectrofotométrico na regido do ultravioleta-visivel como um pardmetro quantitativo pratico
para o controle de qualidade a partir de uma curva padrdo do marcador quercetina
complexada com AICl3 2,5% (leitura a 430nm apdés 30 minutos de complexacdo). A
otimizagdo do processo extrativo por planejamento fatorial mostrou as condigdes de
maceracdo de 9 dias sem renovagdo do solvente etanol a 70%, e propor¢ao de droga
vegetal/solvente de 1:5 como aquelas com melhor resposta para o método validado. O
desenvolvimento do produto magistral topico com extrato de mastruz incorporado encontra-se
em processo € constituird o Capitulo 4. Assim, evidenciou-se que a inser¢do da fitoterapia
como uma politica publica em Teresina-PI ¢ uma demanda social e viavel de ser
desenvolvida; a abordagem etnodirigida mostrou-se adequada para o levantamento das plantas
prioritarias para a populacdo; bem como o procedimento metodoldgico percorrido e as
especificagdes determinadas para o mastruz sdo recomendadas principalmente para o controle
de qualidade nas Farmacias Vivas dentro do contexto da Assisténcia Farmacéutica no SUS.

Palavras-chave: Sistema Unico de Satde; plantas medicinais; etnofarmacologia; controle de
qualidade; Chenopodium ambrosioides.
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ABSTRACT

FONTENELE, Rafael Portela. Ethnodirected research, phytotherapeutic medicine
acquisition, and quality control: a case study with Chenopodium ambrosioides L.
Master’s Dissertation. Post-Graduate Program in Pharmaceutical Sciences, Federal University
of Piaui, 2017.

In Brazil, phytotherapy, based on public policies and specific norms, is an integrative and
complementary practice in the Unified Health System (SUS). The objective of this work was
to identify the profile of acceptance and use of medicinal plants by the user population of the
Primary Health Care of Teresina-PI and, from one of the relevant plants, develop a topical
phytotherapeutic medicine with defined and reproducible quality control, from the raw
material until the final formulation, for use in health services. The research was divided into
four chapters. Chapter 1 presents an integrative review of the literature that revealed the most
used quantitative ethnodirigid methodological designs in Brazil: simple descriptive statistics,
association statistical tests, value-of-use technique, informant factor, relative importance and
agreement percentage Main uses. Chapter 2, through the quantitative ethnodirigida approach,
characterized the Teresina-PI Primary Health Care user population with the habit of using
medicinal plants (80.9%), as well as supporting the institutionalization of actions with
phytotherapy (94.0% %) And the agreement with the prescription of medicinal plants and / or
herbal medicines by health professionals (93.2%). The habit of using medicinal plants was
statistically associated with the home cultivation (p<0,0001), the age group (p <0.01) and time
served by the health service (p <0.0001). There were 87 ethnospecies used as medicinal and
the most frequently cited were: “erva cidreira”, “boldo”, “horteld”, “capim de cheiro”,
“laranjeira”, “mastruz”, “malva do reino”, “ameixa”, “aroeira” e “folha santa”. Among these
the most versatile as to the indications of use, that is, with greater use value were slug,
mastruz and holy leaf. Chapter 3 involved the selection of mastruz (Chenopodium
ambrosioides) and established a script with minimum quality control criteria for the plant, its
plant drug and extract. Reference values were obtained for the species in relation to drying
process parameters, biomass yield, particle size, desiccation loss and ash content for the
vegetal drug; As well as pH, relative density, dry matter and preliminary phytochemical
prospection for the extract. A spectrophotometric method in the ultraviolet-visible region was
validated as a practical quantitative parameter for quality control from a standard curve of the
quercetin marker complexed with AICl; 2.5% (reading at 430 nm after 30 minutes of
complexation). The optimization of the extractive process by factorial planning showed the
maceration conditions of 9 days without solvent renewal at 70% ethanol, and vegetable drug /
solvent ratio of 1: 5 as those with the best response to the validated method. The development
of the topical master product with incorporated mastruz extract is in process and will
constitute Chapter 4. Thus, it was evidenced that the insertion of phytotherapy as a public
policy in Teresina-PI is a social and viable demand to be developed; The ethnodirigid
approach proved adequate for the survey of the priority plants for the population; As well as
the path traveled and the specifications determined for the mastruz are recommended for the
adoption in laboratories of quality control of “Farmacia Viva” thin the context of the
Pharmaceutical Assistance in the SUS.

Keywords: Unified Health System; medicinal plants; ethnopharmacology; quality control;
Chenopodium ambrosioides.
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1 INTRODUCAO

A evolugdo historica da utilizagdo de plantas para tratamento, cura e prevengdo de
doengas confunde-se com o proprio surgimento da humanidade e tornou-se parte integrante da
cultura de varios povos, sendo transmitida de geracdo a geragdo. Com os avangos cientificos,
essa pratica medicinal se desenvolveu, podendo se apresentar desde as formas mais simples
através de preparagdes caseiras até as formas tecnologicamente mais sofisticadas de produgao
de medicamentos fitoterapicos (LORENZI; MATOS, 2002).

No Brasil, desde 2006, sdo desenvolvidas varias politicas de saude e acdes de
normatizacio e integracdo da fitoterapia ao Sistema Unico de Satide (SUS). Dentre as
diretrizes estabelecidas pela Politica Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos, destaca-
se a necessidade de incentivar a incorporagdo racional de novas tecnologias no processo de
producdo de plantas medicinais e fitoterapicos, além de garantir e promover a seguranga, a
eficicia e a qualidade no acesso. Nas diversas experi€éncias com a fitoterapia no SUS percebe-
se uma estreita relacdo com a Atencdo Priméria em Satude (APS)/Atencdo Basica (BRASIL,
2012).

Segundo Antonio et al. (2013), os saberes leigos, populares e tradicionais podem ser
vistos como uma possibilidade de aproximagdo do profissional da saude com o usudrio.
Profissionais de saude capacitados podem apresentar evidéncias cientificas, correlacionando
os saberes populares com os estudos de composicdo quimica, agdo farmacologica e
nutricional, toxicidade, interacdo medicamentosa, contraindicacdes, posologia, aspectos
botanicos e agronomicos de espécies vegetais, além de identificarem as diferentes espécies
que podem ser reconhecidas com o0 mesmo nome popular.

Segundo recomendacdes da Organizagdo Mundial da Satde, em relagdo as plantas
medicinais, deve-se proceder um levantamento regional das plantas utilizadas na medicina
popular tradicional, estimulando e recomendando o uso das que tiverem eficacia comprovada,
desaconselhando as que podem ser prejudiciais e desenvolvendo projetos de cultivo e uso das
plantas selecionadas (WHO, 2002). Como estratégia na investigacdo de plantas medicinais, a
abordagem etnofarmacoldgica consiste em combinar informac¢des adquiridas junto a usuarios
da flora medicinal, com estudos quimicos e farmacolégicos (ELISABETSKY, 2003).

Teresina, capital do Piaui, ainda ndo apresenta ac¢des institucionalizadas dentro de uma
politica publica envolvendo a fitoterapia, entretanto dados preliminares revelam que os

profissionais de saide da Atencdo Bdsica e os gestores em saude de Teresina, de uma forma
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geral, aceitam a institucionaliza¢@o da fitoterapia bem como fazem uso pessoal deste recurso
terapéutico (FONTENELE et al., 2013).

Dessa forma, fica evidente que para selecionar plantas medicinais relevantes para uma
populacdo, seja para o uso caseiro ou para o desenvolvimento de um produto ou
medicamento, deve-se percorrer um caminho que considere em conjunto os diversos fatores
que permeiam a atengdo a saude, inclusive a aceitacdo e o reconhecimento, pelos envolvidos,
das praticas terapéuticas; bem como os critérios de qualidade e seguranga. Nesse contexto, a
presente dissertagdo de mestrado propde-se a contribuir com este tema no sentido de subsidiar
outros estudos, bem como tragar um roteiro reprodutivel para insercdo do uso seguro e
racional de plantas medicinais e medicamentos fitoterapicos no SUS.

O Capitulo 1 consiste em uma revisdo da literatura com objetivo realizar um
levantamento de quais as principais metodologias empregadas nos estudos etnodirigidos
quantitativos realizados no Brasil sobre o uso de plantas medicinais. O Capitulo 2 apresenta
os estudos etnodirigidos como estratégias para fornecer elementos concretos para subsidiar
politicas publicas de satide no sentido do reconhecimento do habito de usar plantas medicinais
pela populagdo, quais as mais relevantes e as caracteristicas de sua utilizacdo, bem como em
relacdo a aceitacdo e apoio sobre o uso da fitoterapia no sistema publico de saude. No
Capitulo 3, uma das plantas relevantes para a populacdo de Teresina foi selecionada para se
estabelecer especificagdes que sirvam de parametro para seu controle de qualidade e que
sejam empregados como referéncia para assegurar a reprodutibilidade de estudos posteriores
com a planta, sua droga vegetal e extrato, além de uma formulacdo fitoterapica topica

proposta.
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OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Identificar o perfil de aceitacdo e utilizagdo de plantas medicinais pela populagdo

usuaria da Ateng¢do Basica de Teresina-PI e, a partir de uma das plantas relevantes,

desenvolver uma formulacdo fitoterapica magistral topica com controle de qualidade definido

e reprodutivel, desde a matéria prima vegetal até a formulagdo final, para utilizagdo nos

servigos do Sistema Unico de Satde.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Realizar uma revisdo integrativa da literatura para identificar os métodos de estudos

etnodirigidos quantitativos mais usados e adequados quanto ao uso de plantas medicinais;

Levantar o perfil dos usuarios da Atencdo Bésica no municipio de Teresina-PI, sobre

dados socioecondmicos, aceitagdo e utilizagdo de plantas medicinais;

Analisar a associagdo de fatores demograficos e socioecondmicos em relagdo ao habito
de usar plantas medicinais em Teresina para direcionar politicas de saude quanto a

fitoterapia;

Selecionar as espécies mais utilizadas e consideradas mais importantes pela populagdo de

Teresina-PI através da andlise por métodos quantitativos dos dados encontrados;

Identificar as plantas utilizadas como medicinais mais relevantes pela populagao estudada
quanto ao nome popular, indica¢des, partes utilizadas, métodos de preparacdo, formas de

administracdo, dentre outras informagdes pertinentes;

Elaborar um conjunto de propostas, estratégias e recomendacdes, contendo as
informagdes levantadas sobre as plantas medicinais mais utilizadas e com potencial de
aplicagdo na Atengdo Bésica, visando subsidiar a analise e planejamento da gestdo

municipal de saude para a inser¢ao da fitoterapia no SUS em Teresina.

Selecionar uma das plantas relevantes para a populagdo de Teresina-PI para a

viabilizagdo de uma formulagdo magistral fitoterdpica topica;
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Caracterizar as propriedades quimicas e fisico-quimicas da droga vegetal e do extrato da

planta selecionada;

Otimizar o processo de extragdo através de planejamento fatorial 2°, variando-se a

propor¢ado entre droga vegetal e solvente, dilui¢do e renovagao do solvente;

Desenvolver e validar o método de quantificacdo por espectrofotometria na regido do

ultravioleta para utilizagdo em controle de qualidade do extrato e formulagdo final,

Planejar uma formulacdo fitoterapica magistral topica contendo o extrato da planta

selecionada a partir da variacdo de excipientes, estabilidade e perfis farmacotécnicos.

Caracterizar a formulacdo fitoterapica magistral topica quanto a cinética de liberacdo in

vitro a partir do método de quantificacdo validado.



19

3 FUNDAMENTACAO TEORICA GERAL

No estudo de revisdo de literatura de Antonio et al. (2013) sdo relacionadas diferentes
formas de trabalho com plantas medicinais no ambito dos servigos de Atengdo Primaria em
Satde (APS) no Brasil, que podem ser complementares entre si: 1) Farmacia Viva:
atividades sistematizadas que realizam cultivo, coleta, processamento, armazenamento,
manipulagdo e dispensac¢do de plantas medicinais e fitoterdpicos manipulados; 2) Farmacia
de manipulacido de fitoterapicos: area de manipulacdo dos derivados de matéria-prima
vegetal processados conforme legislacdo da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA); 3) Dispensacio de planta seca (droga vegetal): refere-se as atividades
relacionadas a secagem e dispensacdo de planta seca em forma de chas; 4) Dispensac¢iao de
medicamentos fitoterapicos: o elenco de fitoterapicos faz parte do componente basico da
Assisténcia Farmacéutica da Relagdo Nacional de Medicamentos (RENAME); 5) Hortos
didaticos: areas destinadas ao cultivo de plantas in natura, identificagdo botanica, estudos e
ensino sobre plantas; 6) Hortas comunitarias: areas destinadas ao cultivo organico, secagem
artesanal, troca ou doacdo de mudas de espécies vegetais, em grande maioria com base apenas
na cultura popular e tradicional; 7) Oficinas de remédios caseiros: areas e acdes destinadas a
preparo e distribuicdo de formulas tradicionais fitoterdpicas e mudas de plantas por
instituicdes ndo governamentais; 8) Grupos de estudo e/ou rodas de conversas sobre
plantas medicinais: espaco coletivo, sistematizado e organizado, de interagdo de saberes,
com finalidade educativa para discutir e orientar o uso de plantas medicinais, voltado aos
profissionais e & comunidade.

O modelo Farmécia Viva de utilizacdo da fitoterapia criado no Ceard, que se tornou
referéncia para o nordeste brasileiro e, posteriormente, para todo o Pais através das recentes
politicas publicas, foi concebido hd quase trés décadas como um projeto da Universidade
Federal do Ceara, a partir dos ideais do farmacéutico e professor Francisco José de Abreu
Matos de promover o direito social da populagdo a assisténcia farmacéutica, baseado nas
recomendagdes da Organizagdo Mundial da Saude (OMS), com énfase aquelas voltadas aos
cuidados primdrios em saude, e diante da observacdo de que boa parte da populacdo do
nordeste ndo tinha acesso aos servicos de saude, utilizando plantas da flora local como unico
recurso terapéutico. O elenco de mais de cem espécies vegetais medicinais do projeto
Farmécias Vivas do Professor Matos ¢ resultado de um intenso trabalho de pesquisa

etnobotanica, etnofarmacologica, taxondmica, bibliografica e experimental (ensaios quimicos
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e toxicologicos). As plantas foram selecionadas tendo como critérios imprescindiveis o
reconhecimento de seu potencial de eficacia terapéutica e segurancga de uso (BRASIL, 2012).

A evolucdo das experiéncias de varios estados e municipios em programas de satde
publica, com o uso de plantas medicinais e fitoterdpicos, culminou em recentes avangos
apresentando agdes intersetoriais em nivel nacional. Destacam-se Resolu¢des de Diretoria
Colegiada (RDC) da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) e Portarias do
Ministério da Satide (MS), dentre outras: a) Politica Nacional de Praticas Integrativas e
Complementares (Portaria MS n° 971/2006); b) Politica Nacional de Plantas Medicinais e
Fitoterapicos (Decreto n® 5.813/2006); c) Publica¢do pelo Ministério da Satde, em 2009, da
RENISUS (Relagao Nacional de Plantas Medicinais de Interesse ao SUS); d) Instituicao das
Farméacias Vivas no ambito do SUS (Portaria MS n° 886/2010); e) Formulario Fitoterapico da
Farmacopeia Brasileira (BRASIL, 2011); f) Boas Praticas de Fabricagdo de Insumos
Farmacéuticos Ativos de Origem Vegetal (RDC n° 14/2013); g) Boas praticas de
processamento e armazenamento de plantas medicinais, preparagdo e dispensagdo de produtos
magistrais e oficinais de plantas medicinais e fitoterapicos em Farmacias Vivas (RDC n°
18/2013); h) Estabelecimento da categorizacdo de Produto Tradicional Fitoterapico (RDC n°
26/2014); 1) Memento Fitoterapico da Farmacopeia Brasileira (RDC n° 84/2016).

Esse contexto direciona para um respaldo popular, cientifico e institucional no uso da
fitoterapia nos servigos de satde, bem como uma preocupacgdo crescente com a qualidade e
seguranga do mesmo. As investigagdes etnofarmacoldgicas e etnobotanicas tém sido a
principal abordagem reconhecida por cientistas em todo o mundo, como uma estratégia de
selecdo de plantas medicinais. Deixou-se para tras a época em que os conhecimentos locais
sobre o uso de plantas medicinais eram subestimados. Atualmente se vivencia uma era de
cooperagdo de saberes. Todavia, para responder aos questionamentos e demandas sociais, ¢
necessario avancar na qualidade das abordagens etnodirigidas para produzir uma ciéncia que
venha realmente atender aos anseios das comunidades locais, da sociedade como um todo e
da propria comunidade cientifica (ALBUQUERQUE; HANAZAKI, 2006).

As plantas medicinais necessitam ser corretamente identificadas, cultivadas e
coletadas, devem estar livres de material estranho, partes de outras plantas e contaminagdes
inorganicas e/ou microbianas. Assim como qualquer outro medicamento, aqueles baseados
em plantas devem comprovar sua eficacia e seguranca para uso, exigindo que procedimentos
de controle de qualidade sejam estabelecidos em toda a sua cadeia produtiva (SOUZA-
MOREIRA et al., 2010). Destaca-se a Farmacia Viva como o estabelecimento modelo quanto

as estruturas e processos para a utilizagdo de plantas medicinais e fitoterapicos em satde
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publica no Brasil. Deve ser apta a realizar todas as etapas, desde o cultivo, a coleta, o
processamento, o armazenamento de plantas medicinais, a manipula¢do e a dispensagdo de
preparacdes magistrais e oficinais de plantas medicinais e fitoterdpicos (BRASIL, 2010).

Outro destaque para contribuir com a fitoterapia racional ¢ Memento de Fitoterapicos
da Farmacopeia Brasileira (MFFB), visto que ¢ um documento para consulta rapida por
profissionais prescritores. Visa orientar a prescricdo de plantas medicinais e fitoterapicos a
partir de monografias das plantas com conteudos baseados em evidéncias cientificas que
poderdo ajudar na conduta terapéutica do profissional prescritor (BRASIL, 2016). Entretanto,
varias espécies amplamente usadas na pratica pelos usudrios dos servicos de satide ndo
constam no MFFB e ndo apresentam monografias na Farmacopeia Brasileira, como ¢ caso do
mastruz (Chenopodium ambrosioides), embora esteja na RENISUS.

A RENISUS ¢ constituida por plantas medicinais que interessam ao SUS por serem
nativas ou exoticas adaptadas, amplamente utilizadas pela populacdo brasileira, e ja terem
algumas evidéncias para indicacdo de uso na APS. No entanto, precisam de estudos para:
confirmar seguranca e eficacia, definicdo da indicacdo de uso e da forma farmacéutica mais
adequada, a possibilidade de cultivo e producdo. A finalidade dessa lista ¢ orientar estudos e
pesquisas que possam subsidiar a elaboragdo da lista de plantas medicinais e fitoterapicos a
serem disponibilizados para uso da populacdo, com seguranga e eficacia para o tratamento de
determinada doenca.

O emprego de C. ambrosioides na APS foi encontrado como fitoterdpico magistral
topico com a indicagdo anti-inflamatoria para tombos e luxa¢des na forma de gel a 10%, em
Maracanat, municipio do estado do Ceara (SILVA, et al. 2006). Diferentes classes de
metabolitos secundarios, que sdo conhecidos por possuirem potentes atividades biologicas,
tém sido relatadas para a planta. Entre eles, fenois e flavonoides, saponinas, alcaloides,
taninos, carboidratos, terpenos ¢ esteroides (SA, 2013). Estudos cientificos apresentam suas
atividades ja estudadas: a¢des anti-inflamatdria, analgésica, imunomoduladora e cicatrizagdo
de feridas; antifingica, antiparasitaria (contra Trypanosoma, Leishmania e Trichomonas),
citotdxica, antioxidante, antitumoral, tratamento topico de ulceras causadas por Leishmania,
de gastrite e tlcera péptica causadas por H. pylori (CRUZ et al. 2007; PATRICIO et al.,
2008; KOKANOVA-NEDIALKOVA et al. 2009; GRASSI et al., 2013; MONZOTE, et al.,
2014; SA et al., 2015).

Além disso, existe uma patente de pesquisadores da Universidade Federal do

Maranhao (registro BR 10 2013 000137-6 A2) depositada junto ao INPI em 2012 e publicada
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em 2014 que trata de composi¢des farmacéuticas a base do extrato de Chenopodium
ambrosioides L. e seu uso como agente antiinflamatério e cicatrizante. Esta reivindicacdo de
patente mostra o potencial uso na prevencao e tratamento de inflamac¢des e no processo de

cicatrizagdo tecidual, além da vantagem do baixo custo e a facil obtencao de formulagdes.

Os processos desenvolvidos desde a matéria prima vegetal até a formulagdo final
necessitam de parametros de controle de qualidade. Os metabodlitos secundarios das plantas
diferem, qualitativa e quantitativamente, entre espécies, sendo produzidos em pequenas
quantidades e, geralmente, respondem (isoladamente ou em conjunto) pelos efeitos
terapéuticos das plantas medicinais (MARTINS et al., 2000). De acordo com Gobbo-Neto e
Lopes (2007), os metabolitos secundarios representam uma interface quimica entre as plantas
e o ambiente circundante, portanto, sua sintese ¢ frequentemente afetada por condigdes
ambientais (temperatura, idade, indice pluviométrico, radiagdo solar, ataque por patdogenos,
etc.). Variagdes no conteudo total, bem como as proporgdes relativas de metabdlitos
secundarios em plantas, ocorrem em diferentes niveis (sazonais e didrias; intraplanta, inter e
intraespecifica, como em qual parte da planta se encontram). Diante disto, torna-se relevante a
caracterizacdo e padroniza¢do de marcadores de controle de qualidade.

Neiva et al. (2011) ressaltam a importancia dos estudos de padronizagdo dos extratos
vegetais visando garantia da integridade dos constituintes quimicos e consequentemente da
eficacia terapéutica das drogas vegetais com potencial para serem empregadas como matérias-
primas na obten¢do de fitoterdpicos, bem como mostraram que o tipo de solvente,
procedimento de extracdo e relagdo droga vegetal/solvente representam variaveis que
interferem na integridade quimica e/ou atividades do extrato de Chenopodium ambrosioides.

Os estagios iniciais de qualquer formulagdo farmacéutica nova implicam estudos para
coletar informacdes basicas sobre as caracteristicas fisicas e quimicas do farmaco a ser
utilizado em uma forma farmacéutica. Os estudos basicos compreendem o trabalho de pré-
formulagdo, necessarios antes de iniciar uma formulagao (ALLEN JR. et al., 2007).

Forma farmacéutica ¢ definida como o estado final de apresentacdo que os principios
ativos farmacéuticos possuem ap6s uma ou mais operagdes farmacéuticas executadas com ou
sem a adi¢do de excipientes apropriados, a fim de facilitar a sua utilizacdo e obter o efeito
terapéutico desejado, com caracteristicas apropriadas a determinada via de administragdo
(BRASIL, 2006; FERREIRA; LEITE, 2008). Nesse sentido, a obtencdo de formas
farmacéuticas derivadas de matéria-prima vegetal necessita de um planejamento inicial, com a

finalidade de planejar o manejo adequado da matéria-prima vegetal e demais excipientes de
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acordo com as especificagdes dos mesmos, além da determinagdo seqiiencial das acdes de
transformagdo tecnologica e monitoramento dos pontos e metodologias de controle de
qualidade mais apropriadas segundo as legislagdes e normatizacdes vigentes, para o
desenvolvimento de fitoterapicos (TOLEDO et al., 2003; OLIVEIRA et al., 2007).

No desenvolvimento tecnolégico de um produto fitoterdpico se fazem necessarios
estudos prévios relativos a aspectos botanicos, agronomicos, fitoquimicos, farmacologicos,
toxicologicos, de desenvolvimento de metodologias analiticas e tecnoldgicas. Com isso,
evidencia-se o carater interdisciplinar e multidisciplinar da cadeia produtiva de fitoterapicos
(PETROVICK et al., 1997; TOLEDO et al., 2003; SIMOES, et al., 2004).

Contudo, um dos fatores criticos para o desenvolvimento e emprego clinico dos
medicamentos fitoterapicos pela industria farmacéutica envolve, especialmente, dificuldades
de controle de qualidade e da estabilidade desses produtos. Como método de controle de
qualidade para fitoterapicos a espectrofotometria de absor¢ao na regido do ultravioleta-visivel
(UV-Vis) alcanga grande destaque devido a sua simplicidade, rapidez, baixo custo de
execugdo e ampla disponibilidade nos laboratérios de controle de qualidade. A Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) estabelece o “Guia para validagdo de métodos
analiticos e bioanaliticos” através da Resolucdo Especifica (RE) n° 899/03, onde analisa-se
uma série de pardmetros: especificidade, linearidade, limite de detec¢do, limite de
quantificagdo, precisao, exatiddo e robustez. Tais pardmetros avaliam a capacidade do método
em detectar e quantificar um determinado analito, antes de sua adog@o na rotina laboratorial.
O objetivo de uma validagdo ¢ demonstrar que o método ¢ apropriado para a finalidade
pretendida, ou seja, a determinagdo qualitativa, semi-quantitativa e/ou quantitativa de

farmacos e outras substancias em produtos farmacéuticos.

No caso de fitoterapicos, a escolha apropriada da forma farmacéutica e da via de
administracdo requer considera¢des prévias a cerca da eficacia e seguranca do marcador
quimico ativo presente na planta medicinal ou derivado intermediario, de modo que, durante a
transformac¢do do material vegetal em um produto tecnicamente elaborado, o fitoterapico, a
qualidade seja assegurada pela preservacdo da integridade quimica e farmacoldgica do(s)
marcador(es) quimico(s) da planta, garantindo a constincia de sua acdo biolégica e a
seguranca de sua utilizagdo, além de valorizar seu potencial terapéutico (TOLEDO et al.,

2003; OLIVEIRA et al., 2007; FERREIRA; LEITE, 2008).

No contexto de desenvolvimento de uma formulacao fitoterapica de uso tdpico torna-

se, primordial a definicdo de um marcador, ter um método de quantificagdo validado bem
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como obter parametros iniciais de caracterizagdo geral da formula¢do como espalhabilidade,
pH e propriedades organolépticas, dentre outros. Desta forma, esses estudos se estabelecem
como ferramentas valiosas e determinantes na avaliagdo do comportamento de formulagdes
semi-solidas de uso topico, diante das inimeras variaveis que comprometem o processo de

desenvolvimento (LOPEZ et al., 1998).

REFERENCIAS

ALBUQUERQUE, U. P.; HANAZAKI, N. As pesquisas etnodirigidas na descoberta de novos
farmacos de interesse médico e farmacéutico: fragilidades e pespectivas. Rev Bras
Farmacogn. v.16, p.678-689, 2006.

ALLEN JR, L.V.; POPOVICH, N.G.; ANSEL, H.C. Formas Farmacéuticas e Sistemas de
Liberacio de Farmacos. 8. ed. Porto Alegre: Editora Artmed, 2007.

ANTONIO, G.D.; TESSER, C.D.; MORETTI-PIRES, R.O. Contributions of medicinal plants
to care and health promotion in primary healthcare. Interface (Botucatu), v.17, n.46, p.615-
33, jul./set. 2013.

BRASIL. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria - ANVISA. Resoluciao-RE n° 899, de 29
de maio de 2003. Guia para validacdo de métodos analiticos e bioanaliticos. Brasilia, 2003.

. Ministério da Satde. Portaria n° 971, de 3 de maio de 2006. Aprova a Politica
Nacional de Praticas Integrativas e Complementares (PNPIC) no Sistema Unico de Saude.
Brasilia, 04 mai. 2006.

. Decreto n.° 5.813, de 22 de junho de 2006. Aprova a Politica Nacional de Plantas
Medicinais e Fitoterapicos e d4 outras providéncias. Didrio Oficial da Unido, 23 jun. 2006.

. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria. Memento Fitoterapico da Farmacopeia
Brasileira. 1. ed. Brasilia, Anvisa, 2016.

. Ministério da Saude. Secretaria de Atencdo a Satide. Departamento de Atencao
Bésica. Praticas integrativas e complementares: plantas medicinais e fitoterapia na Atengdo
Basica. Série A. Normas e Manuais Técnicos, Cadernos de Atengdo Basica, n. 31. Brasilia,
Ministério da Saude, 2012.

CRUZ, G.V.; PEREIRA, P.V.; PATRICIO, F.J.; COSTA, G.C.; SOUSA, S.M.; FRAZAO,
J.B.; ARAGAO-FILHO, W.C.; MACIEL, M.C.; SILVA, L.A.; AMARAL, F.M;
BARROQUEIRO, E.S.; GUERRA, R.N.; NASCIMENTO, F.R. Increase of cellular
recruitment, phagocytosis ability andnitric oxide production induced by hydroalcoholic
extract from Chenopodium ambrosioides leaves. Journal of Ethnopharmacology, v. 111, p.
148-154, 2007.



25

ELISABETSKY, Elaine. Etnofarmacologia. Cienc. Cult. v.55, n.3, 2003.

FERREIRA, L.A.; LEITE, J.P.V. Desenvolvimento de formulagdes fitoterapicas. In: LEITE,
J.P.V. Fitoterapia: bases cientificas e tecnoldégicas. Sao Paulo, Editora Atheneu, p. 206-251,
2008.

GOBBO-NETO, L.; LOPES, N. P. Plantas medicinais: fatores de influéncia no contetido de
metabolitos secundarios. Quim. Nova. v. 30, n. 2, 2007.

GRASSI, T.L.; MALHEIROS, A.; MEYRE-SILVA, C.; BUSS, Z. S.; MONGUILHOTT; E.
D.; FRODE, T. S.; DA SILVA, K. A.; DE SOUZA, M. M. From popular use to
pharmacological validation: A study of the anti-inflammatory, anti-nociceptive and healing
effects of Chenopodium ambrosioides extract. Journal of Ethnopharmacology, v. 143, p.
127-138, 2013.

KOKANOVA-NEDIALKOVA, Z.; NEDIALKOV, P. T.; NIKOLOV, S. D. The Genus
Chenopodium: Phytochemistry, Ethnopharmacology and Pharmacology. Phcog Rev, v.3, n.6,
p-280-306, 2009.

LOPEZ, A.; FAUS, V.: DIEZ-SALES, O.; HERRAEZ, M. Skin permeation model of phenyl
alcohols: comparison of experimental conditions. International Journal of Pharmaceutics.
v.173, n. 1-2, p. 183-191, 1998.

MARTINS, E. R.; CASTRO, D. M.; CASTELLANI, D. C.; DIAS, J. E. Plantas medicinais.
Vigosa, UFV, 2000.

MONZOTE, L.; PASTOR, J.; SCULL, R.; GILLE, L. Antileishmanial activity of essential oil
from Chenopodium ambrosioides and its main components against experimental cutaneous
leishmaniasis in BALB/c mice. Phytomedicine, v. 21, p. 1048-1052, 2014.

NEIVA, V. A. RIBEIRO, M. N. S. CARTAGENES, M. S. S.; MORAES-COUTINHO, D. F_;
NASCIMENTO, F. R. F.; REIS, A. S.; AMARAL, F. M. M. Estudos pré-clinicos de atividade
giardicida de Chenopodium ambrosioides e a padronizacdo dos extratos na pesquisa e
desenvolvimento de fitoterapicos. Revista de Ciéncias da Saude. v.13, n.12, 2011.

OLIVEIRA, A.B.; LONGHI, J.G.; ANDRADE, C.A.; MIGUEL, O.G.; MIGUEL, M.D. A
normatizagdo de fitoterapicos no Brasil. Programa de P6s-Graduagao em Ciéncias
Farmacéuticas — UFPR. p. 1-13, dezembro, 2007.

PATRICIO, F. J.; COSTA, G. C.; PEREIRA, P. V.; ARAGAO-FILHO, W. C.; SOUSA, S.
M.; FRAZAO, J. B.; PEREIRA, W. S.; MACIEL, M. C.; SILVA, L. A.; AMARAL, F. M.
REBELO, J. M.; GUERRA, R. N.; RIBEIRO, M. N.; NASCIMENTO, F. R. Efficacy of the
intralesional treatment with Chenopodium ambrosioides in the murine infection by
Leishmania amazonensis. Journal of Ethnopharmacology. v.115, 2008.

PETROVICK, P.R.; GONZALEZ ORTEGA, G.; BASSANI, V.L. From a medicinal plant to
a pharmaceutical dosage form. A (still) long way for the Brazilian medicinal plants. Ciéncia e
Cultura. v. 49, n.5/6, p. 364-369, 1997.



26

SA, R.D.; SOARES, L. A. L.; RANDAU, K. P. Oleo essencial de Chenopodium
ambrosioides L.: estado da arte. Revista de Ciéncias Farmacéuticas Basica e Aplicada,
v.36,n.2, 2015.

SATO, M.E.O.; GOMARA, F.; PONTAROLO, R.; ANDREAZZA, 1. F.; ZARONI, M.
Permeacdo cuténea in vitro do acido kdjico. Revista Brasileira de Ciéncias Farmacéuticas.
Vol. 43, n. 2, p. 195-203, abr./jun., 2007.

SILVA, M.I.G.; GONDIM, A.P.S.; NUNES, L.E.S.; SOUSA, F.C.F. Utilizacdo de
fitoterdpicos nas unidades bésicas de atengdo a satde da familia no municipio de Maracanau
(CE). Revista Brasileira de Farmacognosia, v. 16, n. 4, p.455-462, 2006.

SIMOES, C.M.O.; SCHENKEL, E.P.; GOSMAN, G.; MELLO, J.C.P.; MENTZ, L.A;
PETROVICK, P.R. Farmacognosia: da planta ao medicamento. 4.ed. Porto Alegre, UFSC,
2004.

SOUZA-MOREIRA, T. M.; SALGADO, H. R. N.; PIETRO, R. C. L. R. O Brasil no contexto
de controle de qualidade de plantas medicinais. Revista Brasileira de Farmacognosia, v.20,
n.3, 2010.

TOLEDO, A. C.; HIRATA, L. L.; BUFFON, M. C. M.; MIGUEL, M. D.; MIGUEL, O. G.
Fitoterapicos: uma abordagem farmacotécnica. Revista Lecta, v. 21, n. 1/2, p. 7-13, 2003.



4

CAPITULO I

Estudos sobre o uso de plantas medicinais: uma revisao integrativa das abordagens

etnodirigidas quantitativas utilizadas no Brasil

27



28

Estudos sobre o uso de plantas medicinais: uma revisiao integrativa das abordagens

etnodirigidas quantitativas utilizadas no Brasil

Rafael Portela Fontenele '*; Dayana Maria Pessoa de Sousa ?; André Luis Menezes Carvalho';

Nelson Leal Alencar’

"Universidade Federal do Piaui (UFPI), Programa de Pos-Graduagio em Ciéncias Farmacéuticas. Campus
Universitario Ministro Petronio Portella, Bairro Ininga, Teresina, Piaui, CEP: 64049-550.
2Universidade Federal do Piaui (UFPI), Programa de P6s-Graduagdo em Saude da Mulher. Campus Universitario
Ministro Petronio Portela, Bairro Ininga, Teresina, Piaui, CEP: 64049-550.

3 Universidade Federal do Piaui (UFPI), Programa de Pés-Graduagdo em Desenvolvimento e Meio Ambiente.
Campus Universitario Ministro Petronio Portella, Bairro Ininga, Teresina, Piaui, CEP: 64049-550.

“rafaelpfontenele@gmail.com

RESUMO: A utilizagdo de abordagens etnodirigidas na investigacdo de plantas medicinais
usadas por determinadas popula¢des sdo destaque em nivel mundial e, nos ltimos anos, as
técnicas quantitativas destacam-se como ferramenta destas pesquisas. Este trabalho objetivou
caracterizar ¢ analisar os aspectos mais relevantes dos estudos etnodirigidos quantitativos
realizados no Brasil sobre o uso de plantas medicinais. Utilizou-se a metodologia de revisao
integrativa para o levantamento dos principais estudos a partir de quatro bases eletronicas de
dados (Scopus, SciELO, LILACS e MEDLINE-Pubmed), com estratégia de busca através dos
seguintes descritores indexados (DeCS e MeSH) nas linguas portuguesa e inglesa: “plantas
medicinais”; “fitoterapia”; “etnobotanica”; “etnofarmacologia”; “métodos”; “metodologia”;
“Brasil”. Foram selecionados 43 artigos distribuidos em 15 revistas diferentes, concentrando-
se em 5 delas (76,7%), em sua maioria publicados naquelas indexadas em bases de dados
internacionais. Observou-se um crescimento de publicagdes cientificas a partir do inicio dos
anos 2000, principalmente com o uso de indices e testes estatisticos de associagdo. O foco
destes trabalhos geralmente ¢ o levantamento de plantas medicinais com propositos de
bioprospeccao de atividades farmacoldgicas ou aquelas relevantes para uma comunidade local
especifica, sendo a maioria rural (39,0%) ou de determinado bioma (47,0%); o que justifica a
predominancia da amostragem intencional (79,0%) e entrevistas semi-estruturadas (65,1%)
com especialistas locais (72,0%), destacando-se a técnica “bola de neve” de sele¢do dos
informantes (34,9%). A regido nordeste foi alvo da maior parte das pesquisas (47,0%). As
médias do numero de informantes e do nimero de plantas identificadas por estudo foi de 66 e
112, respectivamente. Revelou-se os quatro principais indices usados: Fator de Consenso
Informante - FCI (30,2%), Valor de Uso - UV (18,6%), Concordancia quanto aos usos
principais - CUP (18,6%) e Importancia Relativa - IR (9,3%). Percebeu-se uma tendéncia em
padronizar a categorizag¢do de sistemas corporais de doengas conforme a CID-10 da OMS; os
testes estatisticos de associacdo foram usados em conjunto tanto com a estatistica descritiva
quanto com os indices e ha uma caréncia de estudos que visam selecionar ou priorizar plantas
medicinais a serem incorporadas de forma integrativa ou complementear no sistema de satide
oficial. Dessa forma, a revisdo sintetizou o conhecimento cientifico disponivel até o momento
e a forma como os pesquisadores estdo trabalhando com o tema, subsidiando, assim, o
direcionamento ou reorientacdo de novos estudos conforme seus objetivos.

Palavras-chave: revisdo; etnobotanica; etnofarmacologia; plantas medicinais; Brasil.
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INTRODUCAO

No Brasil, aproximadamente 82% da populacdo utiliza produtos a base de plantas
medicinais nos seus cuidados com a satde, seja pelo conhecimento de comunidades
tradicionais; seja pelo uso popular, de transmissdo oral entre geragdes; ou nos sistemas
oficiais de satide, como pratica de cunho cientifico, orientada pelos principios e diretrizes do
Sistema Unico de Satide (SUS). Desde 2006, vivencia-se uma conjuntura de incentivo e apoio
a utilizagdo de plantas medicinais e fitoterapicos, principalmente através de politicas e acdes
governamentais que oficializam e regulamentam o uso no sistema publico de satde (BRASIL,
2012).

Quatro tipos basicos de abordagens destacam-se para o estudo de plantas medicinais:
randomica, etologica, quimiotaxondmica e etnodirigida. A abordagem etnodirigida consiste
na selecdo de espécies de acordo com a indicagdo de grupos populacionais especificos em
determinados contextos de uso, enfatizando a busca pelo conhecimento construido localmente
a respeito de seus recursos naturais e a aplicacdo que fazem deles em seus sistemas de satde e
doenga. A partir de 1990, houve um incremento significativo de pesquisas etnodirigidas uma
vez que ganharam um sentido mais amplo do que a simples compilacdo de plantas, tendo em
vista o potencial de tais investigacdes para descoberta de novos farmacos (ALBUQUERQUE;
HANAZAKI, 2006). Estudos comparativos entre o método etnodirigido e o aleatério vém
demonstrando a superioridade do primeiro em diferentes situagdes, principalmente quanto a
confirmacdo de atividades farmacologicas (KHAFAGI; DEWEDAR, 2000). A abordagem
etnodirigida ¢ um dos caminhos mais utilizados atualmente, por duas razdes basicas: o tempo
¢ o baixo custo envolvidos na coleta dessas informagdes (MACIEL; PINTO; VEIGA JR.,
2002).

A etnobotanica e a etnofarmacologia sdo as duas disciplinas cientificas de destaque na
abordagem etnodirigida como estratégias de sele¢do de plantas medicinais. As qualidades e
fortalezas dessas abordagens ja foram suficientemente discutidas, restando poucas dividas de
seu potencial e impactos biologicos, economicos e sociais (ALBUQUERQUE; HANAZAKI,
2006). A etnobotanica ocupa-se da inter-relacdo direta entre pessoas e plantas, incluindo
todas as formas de percepcdo e apropriacdo dos recursos vegetais. A etnofarmacologia
trabalha em estreita cumplicidade com a etnobotanica, ocupando-se do estudo dos preparados
tradicionais utilizados em sistemas de saude e doenga (ALBUQUERQUE, 2005).

Nos ultimos anos, destaca-se a escolha de plantas através da abordagem etnodirigida

quantitativa para estudos fitoquimicos e farmacologicos, no sentido de priorizagao de algumas
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espécies (ARAUJO, 2008). A abordagem quantitativa congrega grandes aglomerados de
dados, classificando-os e tornando-os inteligiveis através das varidveis. Ou seja, avalia e
analisa os dados primarios recolhidos. Quando se trata de plantas medicinais, a andlise
quantitativa pretende aferir o grau de importancia que certas plantas tém pela frequéncia,
consisténcia e concordancia de seu uso. Assim, novos direcionamentos e varios critérios para
este tipo de andlise surgem, o que possibilita comparar e avaliar o significado das plantas para
determinados grupos populacionais (JORGE; MORAIS, 2003).

De acordo com o estudo de revisdo de Medeiros, Silva e Albuquerque (2011), 87
técnicas quantitativas diferentes sdo identificadas na literatura mundial quanto as abordagens
quantitativas em etnobotanica, bem como hd uma concentragdo da aplicagdo das mesmas em
estudos exclusivamente quanto a categoria medicinal. Estas englobam a utilizagdo de indices
ou técnicas quantitativas e/ou a aplicagdo de andlises estatisticas. Estes autores ressaltam,
ainda, que a quantificagdo na etnobotanica ndo estd necessariamente associada ao método
hipotético-dedutivo.

Nesse cendrio, torna-se relevante o conhecimento de como a abordagem etnodirigida
quantitativa estd sendo aplicada nos estudos realizados no Brasil em relagdo ao uso de plantas
medicinais. A revisdo integrativa da literatura apresenta-se adequada para este fim, pois
emerge como uma ferramenta que agrupa os resultados de pesquisas primarias sobre o mesmo
assunto, com o objetivo de sintetizar e analisar esses dados para desenvolver uma explicacdo
mais abrangente de um fendmeno especifico ou destacar questdes importantes; bem como
direcionar pesquisas futuras a partir da tomada de decisdo sobre a aplicabilidade pratica do
conhecimento levantado e andlises realizadas. A revisdo integrativa juntamente com as
revisdes sistematicas, qualitativas e meta-analises, sdo classificadas como revisdes
bibliograficas sistematicas, em contraposicdo as revisdes de literatura tradicionais ou
narrativas que ndo apresentam a padronizagdo e explicitagdo dos métodos de busca e seleg@o
dos estudos (COOPER, 1982; MENDES; SILVEIRA; GALVAO, 2008; BOTELHO;
CUNHA; MACEDO, 2011).

Dessa forma, considerando a relevancia do tema de utilizagdo de plantas como recurso
terapéutico no Brasil e o nimero crescente de estudos etnodirigidos quantitativos, esta revisao
integrativa objetiva a caracterizacdo geral desse tipo de estudo realizado no Brasil ao longo
dos anos, destacando seus principais aspectos, principalmente quanto o perfil de publicagdo
dos artigos com o tema, as finalidades dos mesmos, as populagdes estudadas, aos tipos de
quantificagdo no tratamento dos resultados em relagdo aos usos medicinais das plantas,

estratégias e metodologias de amostragem e coleta de dados.
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MATERIAL E METODO

O presente estudo consiste em uma revisdo integrativa da literatura. A busca foi
realizada no periodo de junho a julho de 2015, sem delimitagdo do ano de publicagdo dos
artigos. Utilizou-se as seguintes bases de dados: Scopus; Literatura Latino-Americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS); Scientific Electronic Library Online (SciELO) e
MEDLINE-Pubmed.

Os artigos, em sua totalidade, foram acessados por meio do portal de periddicos da
Coordenacao de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior (CAPES), em area com
Internet Protocol (IP) reconhecido. Para construgdo da questdo de pesquisa e elaboragdo da
estratégia de busca, utilizou-se a metodologia Problema, Interesse e Contexto (PICo) para
pesquisas nao clinicas. O Quadro 1 mostra os termos do vocabuldrio estruturado DeCS
(Descritores em Ciéncias da Saude) e MeSH (Medical Subject Headings) que foram utilizados
como terminologia comum para as palavras-chave de busca desta pesquisa com a seguinte
pergunta norteadora: “Quais as caracteristicas dos estudos etnodirigidos quantitativos
utilizados para avaliar as plantas medicinais mais usadas e relevantes para uma populagao

brasileira?”.

Quadro 1 - Definicdo dos elementos PICo (Problema, Interesse ¢ Contexto) ¢ distribuigao
dos termos de busca da revisdo integrativa.

LELSOLALTALEN () INTERESSE (I): CONTEXTO (Co):
plantas medicinais mais relevantes L o .
~ estudos etnodirigidos quantitativos Brasil
usadas por uma populagio
e Medicinal plants (plantas e Methods (métodos) e Brazil (Brasil)
medicinais) e Methodology (metodologia)
o Phytotherapy (fitoterapia) e FEthnobotany (etnobotanica)
e Ethnopharmacology
(etnofarmacologia)

Foram selecionados os descritores nas linguas portuguesa e inglesa, chegando a
seguinte formula de estratégia de busca com aplicacdo dos operadores booleanos: (methods
OR métodos OR methodology OR metodologia) AND (ethnobotany OR etnobotanica OR
ethnopharmacology OR etnofarmacologia) AND (medicinal plants OR plantas medicinais
OR phytotherapy OR fitoterapia) AND (Brazil OR Brasil).
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Os critérios de inclusdo dos artigos foram os seguintes: a) Estudos etnodirigidos que
analisaram, de forma geral, o levantamento de quais plantas medicinais sdo mais usadas e
relevantes para uma determinada populagdo brasileira, a partir do contato direto com os
informantes através de um desenho metodologico de pesquisa de campo com abordagem
quantitativa de tratamento dos resultados; b) Artigos originais em portugués, espanhol ou
inglés com texto completo disponivel nas bases de dados.

Para a caracterizacdo dos artigos as informagdes analisadas foram: autores, ano de
publicagdo, periddico no qual foi publicado, idioma de publicagdo, regido do pais onde o
estudo foi realizado, nimero de participantes e numero de plantas levantadas, estratégia de
amostragem e coleta de dados, tipos de quantificacdo utilizados para o tratamento dos
resultados e informagdes sobre os mesmos.

Para melhor andlise dos dados extraidos dos artigos incluidos nesta revisdo, as
informagdes foram sintetizadas em figuras e tabelas. A discussdo dos dados foi feita de forma
descritiva a fim de permitir a melhor caracterizagdo dos estudos e avaliagdo da aplicabilidade

pratica dos principais desenhos metodolégicos encontrados.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A pesquisa nas bases de dados desta revisdo integrativa, apos a aplicagdo dos critérios
de inclusdo, resultou na selecdo de 43 artigos conforme ilustrado na Figura 1. A distribuigdo
dos artigos selecionados por base de dados encontra-se na Figura 2.

A aplicacdo da abordagem quantitativa, principalmente na etnobotanica e com o uso
de indices, apresenta caracteristica marcante, em nivel mundial, quanto a avaliacdo especifica
do uso de plantas na categoria medicinal (MEDEIROS et al., 2011). No Brasil, em meados de
2009, aproximadamente 64% das publicagcdes em etnobotinica eram exclusivamente com
investigacdes sobre plantas medicinais (OLIVEIRA et al., 2009). De uma forma geral, a partir
dos critérios estabelecidos para esta revisdo, os 43 artigos selecionados (Tabela 1) estdo
dentro desse contexto e buscam, como objetivo principal ou parte dos estudos: o levantamento
de plantas medicinais relevantes para uma comunidade local especifica; levantamento
etnobotanico buscando plantas medicinais caracteristicas de determinado bioma ou ainda com

propositos de bioprospecgao de atividades farmacologicas.
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Figura 1 - Fluxograma de sele¢do dos estudos primdrios da revisdo integrativa
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Figura 2 - Diagrama de Venn com a distribuicdo das 66 indexacdes dos 43 artigos
selecionados na revisdo integrativa por base de dados.

—

MEDLINE-Pubmed (22) Scopus (31)

Scielo 08)  / LILACS (05)

Nota: diagrama construido com a ferramenta online de Heberle et al., (2015).

Foram reconhecidas uma variedade de revistas que trabalham com pesquisas

relacionadas ao tema, totalizando 15 revistas diferentes, concentrando-se em cinco revistas
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que juntas publicaram 33 artigos (76,7%). Observou-se neste estudo algumas das mesmas
revistas que foram destaque na revisdo de Medeiros et al. (2011); o qual avaliou, de forma
geral, estudos aplicando técnicas quantitativas em etnobotanica entre 1995 e 2009. Tais
resultados refletem a abrangéncia do tema e o interesse por esta area de pesquisa no Brasil,
norteando, assim, os pesquisadores para a publicacdo de trabalhos futuros, de acordo com os
objetivos de seus trabalhos; bem como para efeito de comparagao entre estudos envolvendo o
tema em questdo. Quanto a lingua em que foram publicados, 27 dos artigos selecionados
apresentaram-se em lingua inglesa (62,8%) e 16 em lingua portuguesa (37,2%).

A Tabela 1 sintetiza as principais caracteristicas dos artigos selecionados. Quanto ao
numero de participantes, apenas um estudo foi destoante do perfil dos demais (6.713
participantes) visto que usou estratégia de censo para a amostragem (MESSIAS et al., 2015).
Desta forma, considerando-o como atipico, a média ¢ de 66 participantes por estudo, variando
de 5 a 344 participantes. A variedade do numero de informantes encontrados refor¢a que,
dependendo dos objetivos propostos, o pesquisador deve restringir ou ampliar o nimero de
participantes. Ou seja, se o enfoque da pesquisa ¢ o conhecimento botanico ou medicinal de
especialistas locais, deve-se procurar as pessoas reconhecidas na comunidade como grandes
conhecedores das plantas. Entretanto, se o interesse da pesquisa ¢ avaliar a distribui¢do do
conhecimento botanico ou medicinal entre os membros de uma comunidade local, buscando
generalizagdes, deve-se procurar o maior nimero de participantes possivel ou selecionar uma
amostra representativa da comunidade (ALBUQUERQUEE et al., 2008).

A técnica de amostragem predominante foi a intencional (79,0%) com destaque para a
técnica “bola de neve” (34,9%). Alguns estudos ndo detalhavam a técnica de amostragem e
outras foram encontradas com menor frequencia: aleatoria (04); estratificada (02); sistematica
(02); censitaria (01); conveniéncia (01); curva espécie-area (01). Quanto a estratégia de coleta
de dados destacam-se: a) a pesquisa com especialistas locais (72,0%), dentre eles chefes de
familia, donas de casa, agricultores, mateiros, rezadeiras, curandeiros, xamas, raizeiros,
parteiras, desmintidores e médiuns; b) o uso de entrevistas semi-estruturadas (65,1%) e
observagdo participante (27,9%); c) o uso de questiondrios; formularios; listagem livre das
plantas e turné guiada (também denominada de excursdo, incursdes ou trilha livre); cada um
com 20,9%.

Segundo Gazzaneo et al. (2005), um especialista local ¢ uma pessoa que a comunidade
reconhece devido ao seu extenso uso e conhecimento de plantas medicinais nativas e/ou
exoticas no tratamento de doengas relevantes para uma populagdo. A técnica bola “de neve”

baseia-se em cadeias de referéncia onde o primeiro entrevistado indica o proximo, e assim
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sucessivamente, de modo que, ao final do estudo todos os especialistas da comunidade sdo
entrevistados. Geralmente os estudos se utilizaram de uma sondagem inicial com a populacao
para iniciar a técnica com o primeiro especialista. Santos et al. (2008) aplicaram o critério da
exaustividade para a selecdo através desta técnica. Dentre os 15 estudos que usaram a “bola
de neve”, apenas Silva et al. (2015) ndo usou indices quantitativos, aplicando somente a
estatistica descritiva no tratamento dos resultados. Borba e Macedo (2006), utilizaram
amostragem intencional com procedimento adaptado ao conceito de curva espécie-area.

Em relagdo aos resultados das plantas mais relevantes identificadas em cada estudo foi
encontrada uma média de 112 por estudo, variando de 32 até 342 espécies por estudo. O
numero de plantas listadas em cada estudo apresenta relagdo com a metodologia de
amostragem e coleta de dados, sendo maior quando os informantes sdo especialistas locais.

A Figura 3 ilustra que a maioria dos estudos foi realizada na regido nordeste do Brasil
(47%), entretanto foram bem distribuidos, contemplando 21 (77,8%) do total das 27 Unidades
Federativas do pais. A superioridade de estudos realizados com populagdes do nordeste pode
estar relacionado a presenca de centros de pesquisa e programas de pos-graduagdo que
trabalham especificamente com as disciplinas relacionadas com estudos etnodirigidos
envolvendo plantas medicinais como aqueles vinculados & Universidade Estadual da Paraiba
(UEPB) e Universidade Federal Rural de Pernambuco (UFRPE). Predominam aqueles que
buscaram popula¢des rurais como informantes (39%) e 20% foram categorizados como
populagdes especificas geralmente associadas a um bioma particular ou caracteristicas
peculiares da populagdo-alvo, por exemplo como usudrios de clinicas dentéarias (VIEIRA et al.
2014) ou especialistas locais com conhecimentos de interesse veterinario (MARINHO et al.,
2007). Em 41,7% dos estudos percebeu-se uma andlise do uso de plantas medicinais em um
bioma especifico, destacando-se 05 pesquisas na Mata Atlantica, 05 na Amazonia, 03 na
Caatinga, 02 no Carrasco, 01 em Savana, 01 no Pantanal e 01 no Cerrado. A presenca de
diferentes biomas caracterizam o Brasil como um pais com uma das maiores biodiversidades
do planeta (BOLSON et al., 2015). Estudos realizados em municipios de forma geral também
tiveram uma frequencia relevante (14%).

Quanto ao tratamento quantitativo dos resultados, quatro foram os indices mais usados
nos artigos selecionados (Figura 3): 30,2% com a técnica de Fator de Consenso Informante
(FCI); a técnica de valor de uso (UV) e a técnica de porcentagem de concordancia quanto aos
usos principais (CUP) ambas com 18,6%, e a técnica de Importancia Relativa (IR) em 9,3%
do total dos 43 artigos. Outros indices foram encontrados de forma esporadica nos estudos

como: salience index - SI (LOZANO et al., 2014); valor de importancia sindromica - SIV
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(ARAUJO et al., 2008). Foi mostrado ainda a existéncia de 13 estudos (30,2%) que usaram
apenas a estatistica descritiva e presenca do uso de testes estatisticos de associagdo (TEA) em

12 artigos (27,9%).

Figura 3 - Distribuicdo dos estudos selecionados na revisdo integrativa por regido do Brasil
onde foi realizado, pela caracteristica da populagdo participante e pelo tratamento quantitativo
dos resultados.
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Legenda: (CUP) = técnica de porcentagem de concordincia quanto aos usos principais; (ED) = estatistica
descritiva; (FCI) = técnica de Fator de Consenso Informante; (IR) = técnica de Importancia Relativa; (SI) =
salience index; (SIV) = valor de importancia sindromica; (TEA) = teste estatistico de associacdo; (UV) = técnica
de valor de uso.

Destacam-se alguns estudos com analises estatisticas de associa¢do, com comparagdo
das informagdes entre os especialistas locais e informantes gerais da populacdo
(ALBUQUERQUE, 2006; CARTAXO et al., 2010); comparagdo entre comunidades rurais de
biomas diferentes (ALMEIDA et al., 2010); comparacdao dos indices obtidos com diversos
fatores (ALMEIDA et al., 2011) e a andlise estatistica entre géneros masculino e feminino,
idade e outros fatores sociodemograficos quanto ao numero de etnoespécies levantadas

(ALBUQUERQUE et al., 2011; MONTEIRO et al., 2011; MESSIAS et al., 2015).
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Foi observado que a maioria dos estudos busca uma aproximagdo de situagdes sociais
especificas, como ¢ mostrado pelas principais populagdes-alvo dos estudos (rurais, biomas,
indigenas, quilombolas, pescadores, dentre outros); bem como pela caracteristica da técnica
“bola de neve” onde ¢ mais facil um membro da populagdo conhecer outro membro do que os
pesquisadores identificarem os mesmos. Dentre os estudos que usaram testes estatisticos de
associacdo foi mostrada uma quantidade acima de 30 participantes na amostra, excetuando-se
Baptistel et al. (2013) onde obteve-se 15 participantes; tal fato ¢ relevante pois testes
paramétricos exigem que as amostras tenham uma distribui¢do normal, especialmente se
tiverem dimensdo inferior a 30, uma vez que amostra superiores a 30 a distribuicdo aproxima-
se da distribuigdo normal. Os testes estatisticos de associacdo foram usados em conjunto tanto
com a estatistica descritiva quanto com os indices.

A Figura 4 apresenta a distribuicdo dos estudos etnodirigidos quantitativos no Brasil
por ano de publicacdo. A média de publicagdes ¢ de 2,8 artigos por ano e pode-se denotar uma
tendéncia geral de aumento de abordagens estudos etnodirigidas etnobotanico e
etnofarmacologicos quantitativaos ao longo dos anos. Observa-se, também, que hd uma
tendéncia de regressdao dos estudos que usam somente a estatistica descritiva como ferramenta
para analisar os resultados, bem como uma presenca maior de técnicas quantitativas com
indices e testes estatisticos de associacdo, ambas ao mesmo tempo, ou ndao, com a estatistica

descritiva, ou ainda em conjunto entre elas.

Figura 4 - Distribui¢do da caracterizacdo do tratamento dos resultados dos estudos com
abordagens etnodirigidas quantitativas resultantes da revisdo por ano de publicagdo.

@mmgu Total e=fl== Somente Estatistica descritiva === Presenca de técnica quantitativa com indices * o o Presenca de testes estatisticos de associacao

Namero de artigos
=

F S
(| TS, . E— " N Selget \./<.+._-
2001 2002 2003 2004 2005 2000 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015

Ano de publicacio

Nota: O termo “presencga” de técnicas quantitativas com indices (TQI) ou de testes estatisticos de associagdo
(TEA) na caracterizagdo de um estudo ndo exclui a possibilidade do mesmo apresentar os resultados ao mesmo
tempo com estatistica descritiva ou ainda com TQI e/ou TEA.

Percebe-se que, embora nio tenha sido delimitado o periodo de tempo da publicagdo

dos artigos para a selecdo dos mesmos, a temdtica em questdo aparece apenas a partir de
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2001, tal fato pode estar relacionado com alguns acontecimentos historicos importantes que
contribuiram para o desenvolvimento e fortalecimento da etnobotanica no Brasil, como a
criagdo de sociedades cientificas e congressos, a partir de 1988 (OLIVEIRA et al., 2009), bem
como o surgimento das principais técnicas etnodirigidas quantitativas entre 1980 e 2000
(Tabela 2).

De uma forma geral, os resultados ratificam a tendéncia apontada por Albuquerque e
Hanazaki (2006) do aumento, cada vez maior, de inclusdo de técnicas quantitativas e analises
estatisticas nos estudos etnodirigidos, principalmente a partir da década de 1990. Entretanto,
0s mesmos autores ressaltam que estas sdo apenas ferramentas e ndo substituem as demais
abordagens com técnicas qualitativas, ao contrario sdo complementares entre si. A partir de
1990, também ¢é mostrado, no estudo de revisao de Oliveira et al. (2009), um crescimento
geral dos estudos etnobotanicos (ndo sé quantitativos) ao longo dos anos no Brasil. Fica
evidente, também, a presenca de poucos estudos no inicio dos anos 2000. Tal fato pode estar
relacionado a criacdo, em 2001, do Conselho Nacional de Gestao do Patrimonio Genético
(CGEN) e as primeiras regras sobre o acesso ao patrimdnio genético e ao conhecimento
tradicional associado no Brasil. Segundo Tomchinsky et al. (2013), desde sua criagdo, as
acoes do CGEN tém recebido criticas de varios setores, tanto privados quanto publicos e, ao
contrario de sua proposta inicial, tem se constituido em um dos principais entraves das
pesquisas etnobotanicas.

No contexto do uso de plantas medicinais por determinada populagdo, se uma planta é
universalmente utilizada em uma comunidade para fins semelhantes, ¢ mais provavel que a
composicdo de seus metabolitos secundarios possuam atividades biologicas que justifiquem
essa utilizacdo. Portanto, este screening etnobotanico funcionaria como base de sele¢do das
plantas mais relevantes para os proximos passos de investigacdo farmacoldgica e fitoquimica
(AMOROZO, 1996). Medeiros et al. (2011) levantaram varios indices utilizados na
quantificagdo em pesquisas etnobotancias; dentre eles destacam-se os quatro que foram
revelados nesta revisdo como os mais usados nos estudos realizados no Brasil, todos
categorizados como aqueles que buscam avaliar o consenso entre as respostas dos informantes
para indicar a importancia cultural de uma planta para determinado uso medicinal (Tabela 2).

Para aplicacdo dos indices alguns conceitos sdo relevantes. Existem plantas que
podem apresentar, para uma mesma espécie, diferentes nomes populares ou ainda um mesmo
nome popular pode estar associados a mais de uma espécie. Rossato et al. (1999) introduziram
o conceito de etnoespécie como uma espécie util para informantes locais que ¢ reconhecida

por um nome popular. As categorias de uso sdo, em parte, construgoes artificiais estabelecidas
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pelos pesquisadores com base nas respostas dos informantes para uma conveniéncia analitica

(PHILLIPS; GENTRY, 1993).

Tabela 2 - Caracterizagdo dos principais indices, forma de célculo e autores idealizadores ou
adaptadores das abordagens etnodirigidas quantitativas de tratamento dos resultados dos
estudos selecionados na revisdo.

Nome do indice Referéncias Calculo Detalhamento

(T3]

UVis = Valor de Uso de uma espécie “s
para um informante “i”

[ UVis= XU
Phillips e ~.
Gentry (1993) is Uis = Numero de usos mencionados pelo
informante “i” para a espécie
Phillips et al.
Valor de Uso (UV) (1994) Nis = Numero de entrevistas com o
UV,= XU informante “i”
Rossato et al. N
(1999) UV;s= Valor de uso de cada espécie
N = Numero total de informantes
NF = CUP Ip= Numero de informantes que sugerem o
uso de uma determinada espécie para a
proposta principal
. I.Vivel de Friedman NF =1Ip x100 Iu= Numero total de informantes que
Fidelidade de Uso 1986 Tu citaram a espécie para qualquer finalidade
(NF) ou (1986)
Percentual de Amorozo e CUPc = Percentual de Concordancia de
Concordéncia de Gely (1988) CUPc=CUP x FC Uso Corrigido
Uso (CUP) N
FC = Fator de corregdo
FC= _ Inu ICEMC = numero de informantes que
ICEMC citaram a espécie mais citada
LoTz:r?tflr 968 6) Nur= Numero de citagdes de usos em cada
Fator Consenso & FCI=Nyr-NT categoria de doenga ou sistema corporal
Informante (FCI) Nur-1

Heinrich et al.

(1998) NT= Numero total de espécies usadas
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Nome do indice Referéncias Calculo Detalhamento

NSC = Numero de sistemas corporais

NSCE = Numero de sistemas tratados por

IR=NCS + NP uma espécie
NSCEV = Numero de sistemas tratados
Importancia Bennett e NSC= NSCE pela espécie mais versatil
Relativa (IR) Prance (2000) NSCEV NP = Namero de propriedades
NP = NPE NPE = Numero de propriedades atribuidas
NPEV a uma espécie
NPEV = Nuamero de propriedades

atribuidas a espécie mais versatil

A maioria dos estudos que usou o FCI categorizou as doencas de acordo com a
classificagio do CID-10 - Classificagdo estatistica internacional de doencas e problemas
relacionados a satide da Organizacdo Mundial da Satde (OMS, 2000). Mesmo os que ndo
referenciaram explicitamente o CID-10 da OMS (GAZZANEO et al., 2005; GARCIA et al.,
2010; RITTER et al., 2012; SANTOS et al., 2012) ou, ainda, apesar de referenciarem as
categorias de doencas por sistema corporal de Rossato et al. (1999) e Almeida e Albuquerque
(2002), realizaram classificacdo semelhante a CID-10 da OMS (CARTAXO et al., 2010;
SOUZA et al, 2014; BOLSON et al., 2015). Portanto esses resultados trazem como
perspectiva a padronizagio desta categorizacdo nos estudos que trabalhem com este indice.

Os indices sao valiosos para a avaliacdo do potencial de usabilidade de uma espécie e
consenso na comunidade, bem como o direcionamento de espécies para estudos de
bioprospeccao e estudos mais aprofundados (BENNETT; PRANCE, 2000; CARTAXO et al.,
2010); além de subsidiar a escolha de espécies para cultivos em hortos comunitarios e/ou
confec¢do de manuais com informagdes cientificas sobre plantas medicinais, propiciando uma
contribuicdo do pesquisador a populagdo estudada (RITTER et al., 2012). A alianga dos
indices aos demais levantamentos cientificos mostra-se como estratégia a ser considerada na
implantacdo de programas de fitoterapia locais (PEREIRA et al., 2012).

A OMS recomenda um levantamento regional das plantas utilizadas na medicina
popular tradicional, estimulando e recomendando o uso das que tiverem eficacia comprovada,
desaconselhando as que podem ser prejudiciais e desenvolvendo projetos de cultivo e uso das
plantas selecionadas (WHO, 2002). Mesmo com o incentivo de politicas publicas no Brasil

para a valorizagdo da fitoterapia no sistema publico como pratica integrativa e complementar
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desde 2006 (BRASIL, 2012), percebe-se que ndo ¢ caracteristica dos estudos etnodirigidos
quantitativos, realizados até o momento, voltarem-se para contribuir diretamente com este
fim, principalmente quanto a aplicacdo dos indices e as andlises estatatisticas no sentido de
priorizar plantas medicinais para utilizagdo no sistema oficial de saude. A pesquisa de
Messias et al. (2015) foi a que mais se aproximou desta questdo. Tal fato revelado por esta
revisdo aponta uma lacuna que pode ser preenchida com estudos futuros a partir da aplicacao
pratica da abordagem etnodirigida quantitativa.

Esta revisdo ndo tem a pretensdo de esgotar o tema em questdo, até mesmo pela
propria defini¢do e objetivos de uma revisao integrativa (MENDES et al., 2008), bem como
devido as limitagdes do seu processo metodoldgico, pois podem existir artigos que poderiam
ser incluidos na revisdo, entretanto estdo publicados somente em periddicos ndo indexados
pelos buscadores usados; também nao foi incluida na revisao a “literatura cinzenta”, como as
referéncias dos artigos selecionados; ou ainda pelo fato de alguns autores ndo empregarem o
conceito de estudos etnodirigidos, como a etnobotdnica e etnofarmacologia, em seus
trabalhos. Apesar destas limitacdes, o conjunto dos resultados obtidos cumprem o objetivo
desta revisdo integrativa ao tragar um panorama geral dos estudos com abordagem

etnodirigida quantitativa realizados no Brasil e subsidiar novos estudos com esta abordagem.

CONCLUSAO

A presente revisdo integrativa possibilitou um conhecimento geral dos estudos sobre
plantas medicinais com abordagem etnodiridiga quantitativa realizados no Brasil. Revelou-se
um crescimento de publicagdes cientificas nos ltimos anos, especialmente com o uso de
quatro indices quantitativos que trabalham o consenso de informagdes levantadas, bem como
com a utilizacdo de testes estatisticos de associagdo em conjunto tanto com a estatistica
descritiva quanto com os indices. Predominaram estudos realizados na regido nordeste do
Brasil, embora tenham sido contemplados a maior parte dos estados da federagdo; com
populacdes rurais ou outras especificas como aquelas de biomas particulares; através de
amostragem intencional e entrevistas com especialistas locais, destacando-se a técnica “bola
de neve” de sele¢ao dos informantes.

As principais caracteristicas dos artigos selecionados evidenciam que a abordagem em
questdo ¢ utlizada no Brasil principalmente para o reconhecimento do elenco de plantas
medicinais usadas por determinada comunidade local e quais as mais relevantes para o uso

especifico na populagdo de estudo ou ainda para fins de bioprospec¢do de atividades
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farmacologicas. Portanto, hd uma caréncia de estudos que visam utilizar as ferramentas
etnodirigidas quantitativas no intuito de selecionar ou priorizar plantas medicinais a serem
incorporadas de forma integrativa ou complementear no sistema de satide oficial. Também foi
identificada uma tendéncia em padronizar a categorizagdo de sistemas corporais de doengas
conforme a CID-10 da OMS, relacionada principalmente com o indice de fator consenso
informante.

Dessa forma, os interessados em realizar novos estudos etnodirigidos quantitativos no
Brasil podem acessar o conhecimento cientifico disponivel até o momento e a forma como os
pesquisadores estdo trabalhando com o tema, subsidiando, assim, o direcionamento ou

reorientacdo de sua pratica conforme seus objetivos.
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Tabela 1 - Caracterizacdo geral dos estudos selecionados na revisdo quanto ao ano, autores, titulo, Unidade Federativa onde foi realizado,
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identificadas e tipo de quantificagdo no tratamento dos resultados quanto aos usos medicinais das plantas.
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Legenda: (CUP) = técnica de porcentagem de concordancia quanto aos usos principais; (ED) = estatistica descritiva; (FCI) =técnica de Fator de Consenso Informante; (IR) =
técnica de Importancia Relativa; (n) = niimero de informantes da pesquisa; (SI) = salience index; (SIV) = valor de importancia sindromica; (TEA) = teste estatistico de

associagao; (UF) = Unidade Federativa do Brasil; (UV) = Técnica de valor de uso.
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O uso da fitoterapia pelos usuarios da Atencio Basica em Teresina-PI: um estudo
etnodirigido para o direcionamento de politicas publicas de saude

Rafael Portela Fontenele !; Lorena Braz de Oliveira %; Laine Damasceno Tavares 2; Dayana
Maria Pessoa de Sousa *; André Luis Menezes Carvalho'

! Programa de Pés-Graduagio em Ciéncias Farmacéuticas. Universidade Federal do Piaui - UFPI,
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Piaui, Brasil.

RESUMO: No Brasil, cerca de 82% da populacdo utiliza produtos a base de plantas
medicinais. As politicas publicas em saude envolvendo a fitoterapia apresentam estreita
relagdo com a Atengdo Basica. O objetivo deste trabalho foi identificar o perfil de aceitagdo ¢
utilizagdo de plantas medicinais pela populagdo usuaria da Atengcdo Basica de Teresina-PI
afim de subsidiar e direcionar politicas publicas quanto aos fatores associados ao habito de
usar plantas medicinais, bem como consolidar informagdes sobre quais as plantas medicinais
mais utilizadas, indicagdes de uso e¢ formas de utilizagdo. Através de uma amostragem
probabilistica, foram realizadas entrevistas com formularios semiestruturados junto aos
usuarios da Atengdo Bésica. A populacdo foi caracterizada quanto a faixa etaria (75,4% acima
dos 30 anos de idade), sexo (78,6% feminino), religido (71,0% catdlica), naturalidade (51,6%
naturais de Teresina), etnia (58,6% considera-se de etnias que ndo sejam branca ou negra),
numero de pessoas residentes no domicilio (54,5% de 4 a 6 pessoas), escolaridade (56,0%
com Ensino Médio ou Ensino Superior), renda individual (51,5% de 1 a 3 salérios), ha quanto
tempo ¢ atendido pelo servico de saide (54,0% com 7 anos ou mais) e cultivo de plantas
medicinais em casa (56,0% nao cultiva). Foi mostrado o habito de usar plantas medicinais
(80,9%), bem como o apoio a institucionalizagdo de agdes envolvendo a fitoterapia nos
servigos de saude (94,0%) e a concordancia com a prescrigdo/indicagdo de plantas medicinais
e/ou fitoterapicos pelos profissionais de saude (93,2%). O habito de usar plantas medicinais
mostrou-se estatisticamente associado faixa etaria (p<0,01), tempo em que o usuario €
atendido na UBS (p<0,01) e cultivo de plantas medicinais nas residéncias (p<0,0001), assim o
direcionamento das politicas publicas deve ser prioritariamente para usuarios que ja cultivam
plantas medicinais, com idade acima de 30 anos e com mais de 7 anos de atendimento pelo
servico de satde. Foram mencionadas 129 plantas utilizadas como medicinais e as mais
frequentemente citadas foram, a cidreira (56,5%), boldo (36,6%), horteld (27,9%), capim de
cheiro (24,0%), laranjeira (18,3%), mastruz (16,4%), malva do reino (14,9%), ameixa
(10,3%), aroeira (8,4%) e folha santa (8,4%). Dentre estas as mais versateis quanto as
indica¢des de uso foram o mastruz (VU=1,5), laranjeira (VU=1,3) ¢ a folha santa (VU=1,31).
Outros resultados relevantes foram a frequéncia de mais de uma espécie reconhecida pelo
mesmo nome popular, bem como algumas indicagdes populares e métodos de preparos que
ainda ndo estdo bem estabelecidos cientificamente. De um modo geral, evidenciou-se que a
implantagdo de uma politica publica de saude envolvendo fitoterapia em Teresina-PI ¢ uma
demanda social latente e viavel de ser desenvolvida. Além disso, a estratégia de utilizagdo de
estudos etnodirigidos mostrou-se como caminho adequado para o levantamento de quais
plantas sdo prioritarias para uma populacdo, além de alertar sobre a necessidade de agregar
dialeticamente os conhecimentos cientificos a uma pratica ja estabelecida na populagéo.

Palavras-chave: ectnobotanica; etnofarmacologia; plantas medicinais; Aten¢do Primaria,
Piaui.
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INTRODUCAO

O uso plantas como recurso terapéutico ¢ tdo antigo quanto a propria humanidade
(LORENZI; MATOS, 2002). Segundo dados do Ministério da Saude (BRASIL, 2012), no
Brasil, cerca de 82% da populacdo utiliza produtos a base de plantas medicinais nos seus
cuidados com a saude, seja pelo conhecimento tradicional na medicina indigena, quilombola,
dentre outros povos e comunidades tradicionais, seja pelo uso popular na medicina popular,
de transmissdo oral entre geragdes, ou nos sistemas oficiais de satide, como pratica de cunho
cientifico, orientada pelos principios e diretrizes do Sistema Unico de Saude (SUS).

Mesmo antes da institucionalizacdo da fitoterapia em nivel nacional no SUS em 2006
(Politica Nacional de Praticas Integrativas e Complementares — PNPIC e Politica Nacional de
Plantas Medicinais e Fitoterapicos — PNPMF), existiam em todas as regides do Brasil diversas
experiéncias de municipios e estados relacionadas, em sua maioria, a Aten¢do Basica, por
meio da Estratégia Satide da Familia (ESF). Em nivel internacional, a Organizacdo Mundial
da Saude (OMS), desde 1978 com a Conferéncia Internacional sobre Cuidados Primarios de
Satde realizada em Alma-Ata, defende e estimula a inser¢do da fitoterapia na Atencdo
Primaria a Saude, recomendando a difusdo dos conhecimentos necessarios para o seu uso.

Em 2012, o Caderno de Aten¢do Basica n° 31 do Ministério da Saude reforcou a
estreita relagdo da fitoterapia com a Atencdo Basica no sentido de estimular a implantag@o de
novos programas no SUS, com melhoria do acesso da populacdo a produtos e servigos
seguros ¢ de qualidade; sensibilizar e orientar gestores e profissionais de saude na formulacio
e implantacdo de politicas, programas e projetos; e estruturar e fortalecer a atengdo em
fitoterapia, com énfase na Atengdo Basica/Satde da Familia (BRASIL, 2012).

Nesse contexto, dentre os varios caminhos para o estudo de plantas medicinais, a
abordagem etnodirigida tem grande relevancia, pois consiste na selecao de espécies de acordo
com a indicagdo de grupos populacionais especificos em determinados contextos de uso,
enfatizando a busca pelo conhecimento construido localmente a respeito de seus recursos
naturais e a aplicacdo que fazem deles em seus sistemas de satde e doenga. Duas disciplinas
cientificas t€ém se destacado nesta tarefa: a etnobotanica e a etnofarmacologia. Por definigdo, a
etnobotanica ocupa-se da “inter-relagdo direta entre pessoas e plantas” (ALBUQUERQUE,
2005), incluindo todas as formas de percepgdo e apropriacdo dos recursos vegetais; ¢ a
etnofarmacologia estuda os preparados tradicionais utilizados em sistemas de saude e doenga

(ALBUQUERQUE; HANAZAKI, 2006).
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E essencial que o uso de fitoterapia em servigos publicos de satde seja avaliado e
planejado em conjunto com os diversos fatores que permeiam a atengdo a saude, inclusive a
aceitacdo e o reconhecimento, pelos envolvidos, das praticas terapéuticas. Em outro estudo,
de parte deste mesmo grupo de pesquisadores, é evidenciado que os profissionais da ESF e
gestores em saide de Teresina-PI, de uma forma geral, aceitam a institucionalizagdo da
fitoterapia; fazem uso pessoal deste recurso terapéutico ¢ o conhecimento popular é a forma
de conhecimento predominante (FONTENELE et al. 2013).

Segundo recomendagdes da OMS, em relacdo as plantas medicinais, deve-se proceder
um levantamento regional das plantas utilizadas na medicina popular tradicional, estimulando
e recomendando o uso das que tiverem eficacia comprovada, desaconselhando as que podem
ser prejudiciais e desenvolvendo projetos de cultivo e uso das plantas selecionadas (WHO,
2002). Desta forma, a aplicagdo de estudos etnobotanicos e etnofarmacoléogicos mostram-se
como ferramentas adequadas para a investigacdo da realidade de qualquer municipio quanto
as relagdes entre os usuarios da Atengdo Bésica e a fitoterapia.

Nesse contexto, o presente estudo visa identificar o perfil de aceitacdo e utilizagdo de
plantas medicinais pela populag¢do usuaria da Atengdo Basica de Teresina-PI afim de subsidiar
e direcionar politicas publicas e acdes institucionalizadas na Atencdo Basica do municipio
quanto aos fatores que estdo associados aqueles usuarios que tem o habito de usar plantas
medicinais, bem como consolidar informagdes relevantes sobre quais as plantas medicinais
mais utilizadas, indicacdes de uso, formas de utilizagdo, além da correlagdo com os dados

cientificos existentes.

MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo seccional, de abordagem quantitativa que utilizou formularios
semiestruturados (APENDICE A e APENDICE B) para guiar entrevistas; os mesmos foram
adaptados de Tomazzoni (2004) e Vendruscolo (2004), seguindo as orientagdes sobre a
elaboracdo de pesquisas etnodirigidas de Albuquerque e Hanazaki (2006).

Os locais de estudo foram os Centros de Satde/Unidades Béasicas de Satde da
Fundagdo Municipal de Saude de Teresina (FMS) que operacionalizam a Atencdo Bdasica na
capital do Piaui. A pesquisa atendeu as normas de pesquisa em seres humanos da Resolugao
n° 466, de 2012, do Conselho Nacional de Saude e foi aprovada pela FMS (ANEXO A) e pelo
Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal do Piaui (CEP-UFPI) sob CAAE n°
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44402115.4.0000.5214 (ANEXO B). As entrevistas foram realizadas entre setembro de 2015
a janeiro de 2017.

Segundo dados de novembro de 2014 do Departamento de Atencdo Basica do
Ministério da Saude, Teresina apresenta propor¢ao de cobertura populacional pela Estratégia
Satde da Familia estimada em 92,25%, o que corresponde a 765.900 habitantes. Desta forma,
este ¢ o universo da amostra € o seu tamanho foi determinado através da formula proposta por
Luiz, Costa e Nadanovsky (2005):

p Z10)

e
onde n = tamanho da amostra; Z = desvio do valor médio aceito para alcancar o nivel de
confianca de 95% (neste caso 1,96); e = margem de erro maximo admitida (5%) e p =
proporgdo esperada, neste caso 82% de uso de plantas medicinais pela populagdo brasileira
conforme o Ministério da Saide (BRASIL, 2012). Assim, a amostra estatisticamente

representativa do universo ¢ de, no mimino, 227 usuarios da Atengdo Basica de Teresina.

A amostragem foi probabilistica por conglomerados. A unidade primaria de
amostragem foi a area geografica através das Diretorias Regionais de Satde, a unidade
secundaria de amostragem foi a Unidade Bésica de Satide (UBS) e a unidade elementar foram
os usuarios da Atencdo Basica. Dessa forma, através de sorteio aleatorio com reposigdo,
foram determinadas 30 do total de 90 UBS, sendo divididas proporcionalmente em 10 UBS
em cada uma das trés Regionais de Saude. A sele¢do dos usuarios para participagdo no estudo
foi aleatoria e baseada na presenca do mesmo na UBS no momento das entrevistas até atingir
o nimero minimo de 8 entrevistas por unidade de saude sorteada previamente. Como critério
de inclusdo o entrevistado deveria ter cobertura de atendimento na UBS, possuir idade igual
ou superior a 18 anos e consentir em participar da pesquisa com assinatura de Termo de

Consentimento Livre ¢ Esclarecido (APENDICE C).

Os dados coletados foram tabulados e analisados com o auxilio dos programas
Microsoft Excel® 2010; GraphPad Prism® versdo 5.0 e S.P.S.S.® versdo 12.0. A analise dos
dados envolveu a aplicacdo de estatistica descritiva para célculo e distribui¢ao das frequéncias
absolutas e relativas das variaveis que caracterizam a populagdo em estudo: sexo, idade, etnia,
religido, naturalidade, escolaridade, renda, nimero de pessoas residentes no domicilio, ha
quanto tempo ¢ atendido na UBS, zona e regido da cidade, habito de usar plantas medicinais

bem como o cultivo das mesmas, aceitabilidade sobre a estruturagdo ¢ implantagdo de servigo
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de fitoterapia pela Prefeitura e sobre a prescri¢do/indicacdo de plantas medicinais e/ou
fitoterapicos pelos profissionais de saude da UBS. Através de estatistica inferencial foi
analisada a associagdo entre diversas variaveis demograficas e socioecondmicas em relacio ao
habito de usar plantas medicinais como recursos terapéutico, empregando-se o teste nio-
paramétrico qui-quadrado ().

Foram relacionados todos os nomes populares das plantas medicinais citadas pelos
usuarios da Atengdo Basica de Teresina, bem como foram identificadas as mais relevantes,
com as respectivas indicacdes de uso popular e método de preparo, através daquelas que
apresentaram maior percentual de citagdes e pelo calculo do Valor de Uso (VU), a partir da
formula VU = ZU/n, onde: U = niimero de citagdes (ou usos) da planta por informante; n =
numero de informantes que citaram a planta (PHILLIPS; GENTRY, 1993).

As indicagdes populares de uso medicinal das plantas mais citadas, bem como o
método de preparacdo e parte das plantas utilizadas foram comparadas com as informacdes de
espécies relacionadas com os nomes populares elencados através da analise dos documentos
oficiais reconhecidos pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), o Formulario
de Fitoterapicos da Farmacopeia Brasileira - FFFB (BRASIL, 2011) e o Memento
Fitoterapico da Farmacopeia Brasileira - MFFB (BRASIL, 2016), além de evidéncias

cientificas na literatura pertinente.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram realizadas 262 entrevistas. Dessa, forma cumpriu-se o desenho amostral que
previa um total de 240 entrevistas para considerar os resultados estatisticamente
representativos da populacdo em estudo. A Tabela 1 resume as caracteristicas da populacdo,
além de analisar a associagdo entre diversas variaveis demograficas e socioecondmicas em
relagdo ao habito de usar plantas medicinais como recurso terapéutico. Alguns dados ndo
puderam ser disponibilizados em algumas das varidveis devido a garantia dos entrevistados
decidirem por ndo responder as perguntas conforme garante o TCLE.

Dos 262 usuérios da Atengdo Basica (AB) de Teresina-PI entrevistados, encontrou-se
individuos entre 18 a 87 anos, com uma média de idade de 44 anos. A maioria caracteriza-se
por ser do sexo feminino (78,6%), de religido catolica (71,0%), naturais da propria cidade de
Teresina (49,2%) ou outras cidades do Piaui (38,5%), considera-se de outras etnias que ndo

sejam branca ou negra (58,6%), possui o habito de usar plantas medicinais como recurso
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terapéutico (80,9%), ndo cultiva plantas medicinais em sua residéncia (56,0%), apoia a
implantagdo de um servico de fitoterapia pela prefeitura nas UBS (94,0%), bem como
concorda com a prescrigdo/indicacdo de plantas medicinais e/ou fitoterapicos pelos
profissionais de satide da UBS (93,2%)).

Os dados revelam que a populagdo usuaria da AB de Teresina segue a caracteristica
marcante da populagdo brasileira quanto ao habito de usar plantas medicinais como recurso
terapéutico. Estudo anterior, somente com profissionais de satide da AB de Teresina, mostrou
um percentual de 79,4% de uso (FONTENELE et al., 2013), valor proximo ao encontrado,
para os usudrios, neste estudo. O percentual encontrado também se aproxima ao uso de
plantas medicinais nacional, com 80,9% em Teresina ¢ 82% no Brasil (BRASIL, 2012).

Apesar das politicas nacionais envolvendo a fitoterapia terem seu marco histérico em
2006, atualmente, apos mais de 10 anos do inicio das mesmas, a capital do Piaui ainda ndo
apresenta politicas publicas ou programas institucionalizados no SUS em relagdo a fitoterapia,
nem mesmo possui medicamentos fitoterdpicos inclusos na sua atual REMUME (Relagio
Municipal de Medicamentos Essenciais) estabelecida pela Portaria n°185/2015 da Fundagio
Municipal de Satde. Essa conjuntura em conjunto com a elevada aceitabilidade de insergdo
da fitoterapia na AB (94,0%) pelos usudrios ressalta os anseios ¢ uma demanda concreta dos
mesmos para o SUS em Teresina em relagdo a agdes de fitoterapia junto a Estratégia Satide da
Familia. Ratifica-se tal situacdo através do relatorio da 8* Conferéncia Municipal de Satde de
Teresina realizada em junho de 2015, no qual consta como diretriz e proposta a instituicdo de
Praticas Integrativas Complementares, como a fitoterapia, no ambito da Atencdo Basica
(TERESINA, 2015), o que reforga e legitima essa demanda através do controle social no SUS.

Outro resultado relevante ¢ a grande aceitacdo da prescricdo/indicagdo de plantas
medicinais e¢/ou fitoterapicos pelos profissionais de saide da ESF (93,2%), visto que vai ao
encontro da aceitacdo dos profissionais da ESF (95,6%) em prescrever e/ou orientar os
usuarios do SUS atendidos sobre plantas medicinais e/ou fitoterapicos, caso seja estruturado e

implantado um Programa de Fitoterapia institucionalizado (FONTENELE et al., 2013).
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Tabela 1 - Distribuigdo dos usuarios da Atencdo Basica de Teresina-PI entrevistados (n=262), quanto
ao habito de usar plantas medicinais como recurso terap€utico em associagdo ao sexo, idade, etnia,
religido, escolaridade, renda, histérico de atendimento pela UBS, regional de saude, zona da cidade,
apoio a implantacdo de programa de fitoterapia pela Prefeitura e concordancia com a
prescrigdo/indicacdo de plantas medicinais pelos profissionais da UBS. Teresina-PI
(set.2015/jan.2017).

Habito de usar plantas medicinais
como recurso terapéutico

VARIAVEL TOTAL SIM NAO Xz P
n % n % n %

Sexo 0,254 0,615

Masculino 56 21,4 44 78,6 12 21,4

Feminino 206 78,6 168 81,6 38 18,4

Idade 11,724  0,003™

18 a 29 anos 62 24,6 41 66,1 21 33,9

30 a 49 anos 90 35,7 77 85,6 13 14,4

50 anos ou mais 100 39,7 86 86,0 14 14,0

Etnia 3,666 0,160

Branca 36 15,9 25 69,4 11 30,6

Negra 58 25,6 45 77,6 13 22,4

Outras 133 58,6 111 83,5 12 16,5

Religido 4,344 0,114

Catolica 179 71,0 148 82,7 31 17,3

Protestante 61 24,2 49 80,3 12 19,7

Outras 12 4,8 7 58,3 5 41,7

Naturalidade 4,147 0,126

Teresina 131 51,6 101 77,1 30 22,9

Outra cidade do Piaui 87 34,3 72 82,8 15 17,2

Cidade fora do Piaui 36 14,2 33 91,7 3 8,3

Escolaridade 0,077 0,782

Naio Alfabetizado,

Alfabetizado ou Ensino 111 44,0 89 80,2 22 19,8

Fundamental

Ensino Médio ou Ensino 141 56,0 115 81,6 26 18,4

Superior

Renda individual 0,474 0,789

Menos de 1 salario minimo 105 43,6 84 80,0 21 20,0

De 1 a 3 salarios minimos 124 51,5 102 82,3 22 17,7

Mais de 3 salarios minimos 12 5,0 9 75,0 3 25,0
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TOTAL SIM X p
n % n % n %
Nl’l.lllel'O de pessoas 1,144 0,564
residentes no domicilio
1 a 3 pessoas 101 39,9 84 83,2 17 16,8
4 a 6 pessoas 138 54,5 108 78,3 30 21,7
7 pessoas ou mais 14 5.5 12 85,7 2 14,3
H4 quanto tempo é o
atendido na UBS DL
Até 2 anos 59 23,4 40 67,8 19 32,2
De 3 a 6 anos 57 22,6 44 77,2 13 22,8
7 anos ou mais 137 54,0 119 87,5 17 12,5
Regional de Saude 3,685 0,158
Centro/Norte 87 33,2 65 74,7 22 25,3
Leste/Sudeste 92 35,1 79 85,9 13 14,1
Sul 83 31,7 68 81,9 15 18,1
Zona da cidade 1,533 0,216
Urbana 227 86,6 181 79,7 46 20,3
Rural 35 13,4 31 88,6 5 11,4
Clllt.lV.O de alguma planta 14,457 0,000
medicinal em casa
Sim 111 44,0 104 93,7 7 6,3
Nao 141 56,0 107 75,9 34 24,1
Apoio a estruturaciio e
implantacio de servigo de 1,080 0,299
fitoterapia pela Prefeitura
Sim 237 94,0 197 83,1 40 16,9
Nao 15 6,0 14 93,3 1 6,7
Concorda com a
prescricio/indicacio de
plantas medicinais e/ou 1,241 0,265
fitoterapicos pelos
profissionais da ESF
Sim 232 93,2 195 84,1 37 15,9
Nao 17 6,8 16 94,1 1 5,9

Fonte: pesquisa direta (set.2015/jan.2017).
Legenda: ESF = Estratégia Saude da Familia; UBS = Unidade Basica de Satde; y* = teste qui-quadrado.

Notas: Significancia estatistica para o teste qui-quadrado (Xz): *p<0,05; **p<0,01e***p<0,0001.

Devido a garantia dos diretos dos entrevistados em decidirem por ndo responder a determinada pergunta, em
algumas varidveis o somatorio dos dados ndo corresponderd as 262 entrevistas.
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A Farmaécia Viva, concebida no ambito do SUS através da Portaria n°886/2010 do
Ministério da Saude, € o estabelecimento modelo quanto as estruturas ¢ processos para a
utilizagcdo de plantas medicinais e fitoterapicos em saide publica no Brasil. Deve ser apta a
realizar todas as etapas, desde o cultivo, a coleta, o processamento, o armazenamento de
plantas medicinais, a manipulacdo e a dispensagdo de preparagdes magistrais ¢ oficinais de
plantas medicinais e fitoterapicos (BRASIL, 2010). Apesar da grande aceitacdo e habito de
usar plantas medicinais, a maioria da populagdo estudada (56,0%) ndo possui o costume de
cultivar plantas medicinais em sua residéncia, sendo que estas duas variaveis (habito e o
cultivo) apresentaram uma associagdo estatisticamente significante (p<0,0001). Dessa forma,
a estruturagdo de um servigo de fitoterapia em Teresina, nos moldes Farmacia Viva, com
horto comunitdrio para distribui¢do de mudas certificadas das plantas medicinais poderia
incentivar o cultivo, ou mesmo o fornecimento da droga vegetal e/ou medicamentos
fitoterapicos magistrais poderiam valorizar e resgatar essa demanda da populacdo, além de
aproximar os profissionais de satide da Atencdo Basica a realidade local de sua area de
cobertura no contexto das politicas e diretrizes do SUS.

Dentre os principais motivos relatados pelos entrevistados para o apoio do uso da
fitoterapia nos servigos de saude estdo: a) confianga e comprovagdo pessoal da eficacia das
plantas medicinais; b) maior seguranca na utilizacdo através orientacdo dos profissionais de
saude, principalmente quanto a indicacdo e¢ forma adequada de uso; c) utilizagdo em agravos
menores de saude; d) preferéncia pela utilizagdo de remédios naturais; e) redu¢do do uso de
medicamentos industrializados; f) menos efeitos adversos; g) ampliagdo dos conhecimentos
sobre as plantas medicinais; h) facilidade de acesso; i) baixo custo financeiro; j) retomada de
um costume para 0s mais jovens.

A analise estatistica de associagdo dos fatores demograficos e socioecondmicos em
relagdo ao habito de usar plantas medicinais em Teresina revelou que, das variaveis analisadas
na Tabela 1, houve significancia estatistica somente em relacdo a faixa etaria (p<0,01), tempo
em que o usuario ¢ atendido na UBS (p<0,01) e cultivo de plantas medicinais nas residéncias
(p<0,0001). Esses resultados devem ser levados em consideragdo para o planejamento e
direcionamento de politicas publicas envolvendo a fitoterapia em Teresina, visto que o habito
de usar plantas medicinais mostrou-se associado a usudrios com idade acima de 30 anos, com
mais de 7 anos de atendimento pela UBS e que ja cultivam alguma planta medicinal em casa.
Dessa forma essas sdo as caracteristicas da populacdo alvo ou prioritaria para um projeto
piloto ou uma futura implantagdo de politicas publicas envolvendo fitoterapia na AB de

Teresina.
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Quadro 1 — Relagdo de plantas medicinais citadas pelos usuarios da Atencdo Basica de
Teresina-PI com seus respectivos nomes populares, nimero de informantes, frequéncia de
indice de Valor de Uso. Teresina-PI

citagdes em relagdo ao total de 262 entrevistas e

(set.2015/jan.2017).

Nome n | % | vu Nome n | % | vu Nome n | % | VU

popular popular popular
1 | Abacate 3 1,1 1,0 44 | Cha branco 1 0,4 1,0 87 Malva 1,5 1,0
2 45 | Cha preto 2 0,8 1,0 88 Malva

Abacaxi 1 0,4 1,0 branca 1 0,4 1,0
3 | Acafroa 46 | Cha verde 1 0,4 1,0 89 Malva do

(agafrdo) 3 1,1 1,0 reino 391 149 | 1,2
4 | Acerola 1 0.4 1,0 47 | Chapada 2 0,8 1,5 90 Malva santa 1 0.4 1,0
5 | Acoita cavalo 2 0,8 1,0 48 | Chuchu 1 0.4 1,0 91 Mangabeira 2 0,8 1,0
6 49 | Cidreira / erva 148 | 56,5 | 1,2 92

Agrido 1 0,4 1,0 cidreira Manjericdo 5 1,9 1,4
7 | Alecrim 5 1,9 1,0 50 | Copaiba 4 1,5 1,0 93 Maracuja 6 2.3 1,0
8 | Alface 2 0,8 1,0 51 | Coquinho 3 1,1 1,7 94 Marcela 1 0,4 1,0
9 | Alfavaca 1 0.4 1,0 52 | Coronha 1 0.4 1,0 95 Marmeleiro 1 0.4 1,0
10 53 | Couve 6 2.3 1,2 96 Mastruz /

Alfazema 2 0,8 1,0 mentruz 43 | 164 | 1,5
11 | Algodao 17 | 6,5 1,2 54 | Cravinho 4 1,5 1,5 97 Melissa 1 04 | 3,0
12| Alho 18 | 6,9 1,2 55 | Cravo 1 0,4 1,0 98 Menta 1 0,4 1,0
13 | Alpiste 1 0.4 1,0 56 | Crista de galo 2 0,8 1,5 99 Milho 1 0.4 1,0
14 | Ameixa 27 | 10,3 | 1,1 57 | Endro 1 0,4 1,0 100 | Mucambé 1 04 | 2,0
15| Améndoa da 58 | Erva doce 20 7,6 1,0 101

praia (almendra) 2 0,8 1,5 Mutamba 1 0,4 1,0
16 | Amora 6 2.3 2,0 59 | Erva mate 1 0.4 1,0 102 | Noni 8 3,1 1,0
17 | Ampicilina 1 0.4 1,0 60 | Espinafre 1 0.4 1,0 103 | Oiticica 1 0.4 1,0
18 61 | Eucalipto 13 5,0 1,3 104 | Patade vaca

Anador 1 0.4 1,0 (mororo) 5 1,9 1,2
19| Angico 9 3,4 1,0 62 | Fava 1 0,4 1,0 105 | Patichuli 1 0,4 1,0
20 | Angico preto 1 0.4 2,0 63 | Fedegoso 1 0.4 1,0 106 | Pau d'arco 2 0,8 1,0
21| Arnica 3 1,1 1,0 64 | Folha santa 22 8.4 1,3 107 | Paulista 1 0.4 0,0
22| Aroeira 22 8,4 1,2 65 | Gamax® 1 0,4 1,0 108 | Penicilina 3 1,1 2,0
23 | Arruda 1 0,4 1,0 66 | Gengibre 13 5,0 1,4 109 | Pequi 3 1,1 1,3
24 | Babagu 1 0,4 2,0 67 | Ginko biloba 1 0,4 1,0 110 | Perpétua 1 0,4 5,0
25| Babosa 16 6,1 1,5 68 | Goiabeira 3 1,1 1,0 111 Pilula contra 1 0,4 1,0
26 | Banana 1 0.4 1,0 69 | Hibisco 2 0,8 1,5 112 | Pitomba 1 0.4 1,0
27 70 | Hortela 73 1279 | 1,2 113 | Quebra-

Batata 1 0,4 1,0 pedra 13 5,0 1,1
28 | Berinjela 6 2,3 1,2 71 | Imbiriba 1 0,4 1,0 114 | Quiabo 2 0,8 1,0
29 | Boldo 96 | 36,6 | 12 72 | Imburana 1 04 | 20 115 | Quina 2 0,8 1,5
30 | Boldo mitido 2 0,8 2,0 73 | Inharé 2 0,8 | 2,0 116 | Repolho 1 0,4 1,0
31| Cachorro pelado 2 0,8 1,0 74 | Insulina 1 0,4 1,0 117 | Roma 9 3,4 1,1
32 75 | Jalapa 3 1,1 1,0 118

(aguardente Rosa

Caju 3 1,1 1,0 alema) mosqueta 1 0.4 1,0
33 | Camomila 13 5,0 1,0 76 | Jalapa branca 1 0,4 2,0 119 | Salsa 1 0,4 1,0
34| Cana 2 0,8 1,0 77 | Jambo 1 0,4 1,0 120 | Sene 1 0,4 1,0
35| Canapum/ 78 | Janaguba 1 0,4 | 2,0 121

borddo de velha 1 0.4 1,0 Sucupira 1 0.4 3,0
36 | Canela 3 1,1 1,0 79 | Jardineira 1 0,4 1,0 122 | Tamarindo 1 0,4 1,0
37| Canela de velho 1 0,4 1,0 80 | Jatoba 7 2,7 1,1 123 | Tangerina 1 0,4 1,0
38 | Capim de cheiro 81 | Jua 1 0,4 1,0 124

/ limdo / santo 63 | 24,0 | 1,1 Tomate 1 0.4 1,0
39 | Caroba 1 0,4 1,0 82 | Juca 10 3,8 1,3 125 | Trevo 1 04 |20
40 | Carrapicho de 83 | Laranja 48 | 183 | 1,3 126

boi 1 0,4 2,0 Vassourinha 3 1,1 1,3
41 | Catingueira 1 0,4 1,0 84 | Limio 7 2,7 1,0 127 | Velame 10 | 3,8 1,3
42| Cavaca 1 0,4 1,0 85 | Maga 1 0,4 1,0 128 | Vick 13 ] 50 1,3
43| Cebola branca 5 1,9 1,0 86 | Maconha 1 0.4 4,0 129 | Xanana 12 | 4,6 1,2

Fonte: pesquisa direta (set.2015/jan.2017).

Legenda: (n) = numero de informantes; (%) = percentual da frequéncia de citagdes em relagdo ao total de 262

entrevistas; (VU) = indice de Valor de Uso.
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O Quadro 1 relaciona todos os 129 nomes populares das plantas medicinais citadas
pelos 262 entrevistados e a Tabela 2 destaca aquelas mais frequentemente citadas com suas
principais caracteristicas. A média de plantas citadas por pessoa foi de 3,7 com um maximo
de 18 plantas citada por uma unica pessoa. Em relagdo ao conhecimento das propriedades
medicinais das plantas, do total dos 262 entrevistados, 33 pessoas (12,6%) citaram ndo
possuir conhecimento sobre nenhuma planta; 68 (26,0%) citaram de 1 a 2 plantas; 76 (29,0%)
citaram de 2 a 4 plantas; 47 (17,9%) citaram 5 ou 6 plantas ¢ 38 pessoas (14,5%) citaram 7 ou
mais plantas. Dessa forma, pode-se perceber que existem pessoas que mesmo nio tendo o
habito de usar plantas medicinais possuiam conhecimento de suas propriedades terapéuticas.

A Tabela 2 mostra as dez plantas com maior nimero de citagdes em relagdo ao
numero de entrevistas, portanto as que mais frequentemente foram citadas pela populagdo.
Segundo Albuquerque et al. (2010), a maior frequéncia de citacdo determina o quanto uma
planta é conhecida na comunidade. Dentre estas, as que apresentaram maior valor de uso, ou
seja as mais versateis para a populacdo quanto a suas indicagdes de uso (PHILLIPS;
GENTRY, 1993) destaca-se o “mastruz” (VU=1,5), com o maior indice, seguido da “folha
santa” (VU=1,3) e “laranjeira” (VU=1,3). Quanto mais usos forem mencionados para uma
espécie, maior importancia ela terd para a comunidade. Esta técnica também pode ser usada
para selecionar espécies para cultivos em hortos comunitarios e/ou confec¢do de manuais com
informagdes cientificas sobre plantas medicinais, propiciando uma contribuicdo do
pesquisador a populagdo estudada numa agdo de resgate e retorno das informagdes para a
comunidade (RITTER et al., 2012; ROGERIO, 2014).

Todas as dez plantas medicinais com maior frequéncia de citacdo neste estudo (Tabela
2) estdo presentes em outros dois estudos etnodirigidos realizados no estado do Piaui: Aguiar
e Barros (2012) que estudaram as plantas medicinais cultivadas em quintais de comunidades
rurais no dominio do cerrado piauiense no municipio de Demerval Lobdo (cerca de 34km de
Teresina), e Baptistel et al. (2014) que realizou levantamento etnobotanico das plantas
medicinais utilizadas na Comunidade Santo Antdnio, Currais, Sul do Piaui. Os estudos de
Chaves e Barros (2010), bem como Oliveira et al.(2010), também realizados no Piaui,
apresentaram, apesar de ndo ser na totalidade, algumas das dez plantas. Estes dados servem de
subsidio para a identificagdo botanica das espécies das plantas utilizadas na regido de Teresina
e do estado do Piaui, além de ratificar que as plantas levantadas sd3o relevantes para estas
populagoes. A partir das confirmagdes cientificas e do respaldo do uso popular, estas devem
ser priorizadas para a avaligdo de sua inser¢do em politicas piiblicas com plantas medicinais

em Teresina, para as indicagdes comprovadas cientificamente.
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Tabela 2 - Plantas medicinais mais citadas pelos usudrios da Atencdo Basica de Teresina-PI
(n=129), suas respectivas indicac¢des, caracterizagdo de uso e indice de Valor de Uso (VU).
Teresina-PI (set.2015/jan.2017).

Citacoes Forma Meétodo de Parte da

Etnoespécie ) (%) Indicac6es populares douse  preparacio planta A4
Calmante; ansiedade;
Cidreira sedativo; baixar a pressao; Decocgio Partes
. 148 56.5 febre; mal-estar; estdmago; Oral i aéreas; 1.2
(erva cidreira) dor de barriga e dor de Infusao §6 folhas
cabeca

Ma digestao; dor de

barriga; diarreia; Decocgio

Boldo 9% 36.6 . Oral N Folhas 1.2
problemas estomacais, no Infusdo
figado e intestinais
. Xarope
; falt dord
Hortela 73 279 Gripe; falta de ar e dor de Oral Decocgao Folhas 1.2
garganta o
Infusdo
Partes
Capim de cheiro .
. p1~ ! 63 24.0 Calmante; baixar a pressao Oral Decocgao aéreas; 1.1
(limdo/santo) ,
S6 folhas
Calmante; baixar a Folhas ¢
ao; probl D a frut
Laranjeira 48 18.3 pressao. prob efas Oral ecoci;ao ruto 1.3
estomacais, no figado e Infusdo (casca)
intestinais So casca
Gripe; resfriado; bronquite; Suco
pneumonia; expectorante; Oral -
. Decocgao Partes
dor de barriga; dor em . )
Mastruz (mentruz) 43 16.4 . N Infusdo aéreas; 1.5
geral; inflamac@o; )
p — S6 folhas
Ferimentos; cicatriza¢do; .
N Topico  Emplastro
contusdes e pancadas
Gripe; resfriado; tosse; dor Xarope Partes
Malva do reino 39 149 no peito e garganta Oral 13 aéreas; 1.2
. Infusdo ,
inflamada S6 folhas
Inflamagdo em geral;
¢ . g Oral Maceragao
gastrite; Aplicagdo Caule
Ameixa 27 10.3 cicatrizante™; dor de P Q, . 1.1
dente™ infl . Toni direta (p6) (casca)
en ? ; 1n, amagao opico b hecho™
ginecologica;
Ferimentos, cicatrizaga Oral Caul
Aroeira 22 84 erlmeriln(ils;;::aizlzagao € Topico  Maceragdo (c;;::) 1.2
¢ (banho)
Feri t ; L. U t
flmagoes dapele TP Emplastro
Folha santa 2 84 lagoes a pe P Folhas 1.3
Inflamagdes no intestino e Oral Suco
. ra
em geral; “urina forte” Decocgao

Fonte: pesquisa direta (2015/2017). Legenda: VU = Valor de uso; # = Percentual de citagdes em relagdo ao
numero de entrevistas; * e ** = Restri¢do de um método de preparagdo em relag@o a uma indicagao.

A comparagdo das indicagdes populares de uso medicinal das plantas mais citadas

(Tabela 2), bem como o método de preparacdo e parte das plantas utilizadas com as
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informagdes de espécies relacionadas com os nomes populares elencados no Formulario de
Fitoterapicos da Farmacopeia Brasileira - FFFB (BRASIL, 2011), no Memento Fitoterapico
da Farmacopeia Brasileira - MFFB (BRASIL, 2016) e outras evidéncias cientificas, embora
apresentem diferengas relevantes, principalmente nos modos de preparo ¢ em indicagdes que
ainda ndo estdo bem estabelecidas cientificamente, de um modo geral sdo convergentes e
mostram a complementariedade do conhecimento cientifico com o popular, bem como a
importancia da alianca e rela¢do dialética entre 0s mesmos para o uso seguro ¢ racional das
plantas medicinais. Fato marcante encontrado foi a relagdo de mais de uma espécie para um
mesmo nome popular, o que reforga a necessidade da adequada identificagdo botanica, visto
que a identificag¢@o incorreta, bem como o uso de diferentes plantas com a mesma indicacdo
ou 0 mesmo nome popular, pode levar a intoxicagdes (RATES, 2001).

Quando perguntados se ja tiveram uma experiéncia propria ou se conheciam alguém
com relatos de envenenamento, intoxicacdo ou outros eventos adversos relacionados a
utilizacdo de plantas medicinais, o resultado foi de 7,6% dos 262 dos usuarios. Tal fato
reforga a importancia de politicas publicas e a necessidade de desmistificar a maxima de que
“se € ndo ¢ natural, ndo faz mal”, bem como aliar o conhecimento cientifico ao popular no
sentido de esclarecer junto a populacdo e os profissionais de saude os efeitos adversos,
interagdes medicamentosas e possiveis potenciais toxicos das plantas medicinais. Dessa
forma, deve-se estimular e recomendar o uso das que tiverem eficdcia comprovada,
desaconselhando ¢ alertando as que podem ser prejudiciais ou indicadas para condigdes
graves.

Dentre as plantas medicinais consideradas mais importantes pela populagdo percebe-se
que a indicac¢des populares sdo, em sua maioria, para o tratamento de sinais e sintomas de
condigdes autolimitadas como ansiedade, transtornos do sistema respiratorio e
gastrointestinal, bem como dores ¢ inflamagdes de forma geral. A seguir sdo apresentados
detalhamentos da analise dos resultados etnodirigidos encontrados com as evidéncias
cientificas disponiveis.

A denominagdo de “cidreira” ou “erva cidreira” esta associada as espécies Lippia alba
ou Melissa officinalis. Ambas constam no FFFB com as mesmas indica¢des como ansiolitico,
sedativo leve e antiespasmodico; a Lippia alba apresenta ainda a indicagdo como
antidispéptico. Diferentemente do resultado das entrevistas, o FFFB relata apenas a
preparacdo por infusdo para as duas espécies e o uso de sumidades floridas da M. officinalis e
das partes aéreas da L. alba. Ambas as espécies devem ser utilizadas com cuidado em pessoas

com hipotensdo; a M. officinalis ndo deve ser utilizada nos casos de hipotireoidismo e a
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L.alba se utilizada em doses acima das recomendadas pode causar irritagdo gastrica,
bradicardia e hipotensdo (BRASIL, 2011). O estudo de revisdo de Pascual et al. (2001)
confirmam as indicagdes farmacologicas citadas pelos entrevistados da Lippia alba como
analgésico, anti-inflamatdrio e antipirético. Estudos etnodirigidos em outros municipios do
Piaui mostram a presenca apenas de L. alba (OLIVEIRA et al., 2010; AGUIAR; BARROS,
2012; BAPTISTEL et al., 2014).

Um grupo de espécies com propriedades colagogas sdo conhecidas como “boldo”,
dentre elas estdo Peumus boldus, Plectranthus barbatus, Plectranthus ornatos e Vernonia
condensata. Os mais utilizados popularmente no Brasil sdo o boldo do Chile, Peumus boldus
Molina, o falso boldo, Plectranthus barbatus Andr. e o boldo baiano, Vernonia condensata
(MAURO et al., 2008). Estudos etnodirigidos realizados no Piaui de Oliveira et al. (2010),
bem como Chaves e Barros (2012) mostraram a utilizacdo de P. barbatus, ja Baptistel el al.
(2014) revelaram que no Piaui sdo utilizadas, também, a espécie Vernonia condensata € o
boldo rasteiro (Plectranthus ornatos). O FFFB apresenta as espécies Plectranthus barbatus ¢
Peumus boldus, jA o MFFB traz somente esta ultima espécie. Para as duas espécies ¢
confirmada a utilizagdo somente das folhas e somente do infuso para as indicagdes de
colagogo, colerético e nas dispepsias funcionais. A atividade antiespasmodica foi
demonstrada por estudos in vitro ¢ em o6rgdos isolados. Para diarreia ndo foi encontrada
indicacdo, sendo inclusive um sintoma do uso de doses acima do recomendado junto com
distarbios urinarios e vomitos (BRASIL, 2016).

Carriconde et al. (1996) relatam que P. barbatus constitui uma das plantas mais
citadas em levantamentos etnobotanicos de plantas medicinais do Brasil. Para esta espécie o
FFFB nao recomenda seu uso em gestantes, lactantes, criangas menores de dois anos,
alcoolistas, diabéticos, portadores de hepatites e obstrucdo das vias biliares. Alerta ainda que,
doses acima das recomendadas, podem causar irritagdo gastrica ¢ ndo deve ser usado no caso
de tratamento com metronidazol ou dissulfiram, medicamentos depressores do Sistema
Nervoso Central e anti-hipertensivos (BRASIL, 2011).

Para a espécie Peumus boldus, o MFFB recomenda que ndo se deve ultrapassar quatro
semanas consecutivas de uso e € contraindicado para menores de 6 anos no caso de historico
de hipersensibilidade e alergia; nos casos de obstrucdo das vias biliares, calculos biliares,
infec¢cdes ou cancer de ducto biliar e cancer de pancreas, devido aos efeitos colagogo ¢
colerético; no caso de afec¢des severas no figado; durante a gravidez e lactagdo, devido a

presencga de alcaloides com atividade ocitoxica e risco de neurotoxicidade (BRASIL, 2016).
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Como foi demonstrado que o nome popular de boldo se refere a varias espécies e que
as mesmas podem ser usadas de forma indistinta, principalmente no Piaui onde ha a presenca
de quatro espécies, ressalta-se a necessidade da adequada identificagdo botanica da planta,
bem como orienta¢des a populacdo a fim de diferenciar as espécies, suas indicagdes e contra-
indicagoes.

O nome “horteld” pode se referir a muitas espécies da familia Lamiaceae: Plectranthus
amboinicus, Plectranthus barbatus, Mentha piperita, Mentha sativa, Mentha arvensis,
Mentha spicata, Mentha crispa, Mentha villosa. No FFFB encontra-se apenas a hortela-
pimenta (Mentha piperita) com indicagdes como antiespasmoédico e antiflatulento. Em estudo
de Baptistel el al. (2014) foi citado o uso de Mentha crispa no Piaui, enquanto que no trabalho
de Oliveira et al. (2010) foi citado apenas o género Mentha. Apesar das indicagdes populares
levantadas para a horteld referentes a transtornos do sistema respiratdrio nao possuirem ainda
embasamento cientifico consistente, Ribeiro et al. (2014) mostram que hd um grande
consenso entre informantes de estudos etnofarmacoldgicos para essas indicagcdes da planta.
Como varias espécies estdo associadas a denominagdo de horteld, ressalta-se a importancia da
adequada identificacdo botanica para utilizagdo ¢ orientagdo sobre a mesma visto que nas
denominagdes populares pode haver confusdo de algumas espécies nomeadas como tipos
diferentes de boldo, malva ¢ hortela.

A espécie Cymbopogon citratus, conhecida como capim-santo, campim-limdo ou
capim de cheiro, esta presente no FFFB com as indica¢des de antiespasmoddico, ansiolitico e
sedativo leve. Quanto ao modo de preparo, foi detectada uma diferenca entre o0 modo que a
populagdo em estudo usa (decocg@o) ¢ o0 modo como a FFFB recomenda (infusdo). Como
adverténcia estd a possibilidade de potencializar o efeito de medicamentos sedativos. A
indicacdo para hipertensdo arterial ndo se apresenta de forma consistente na literatura
cientifica, mas pode estar associada a efeitos indiretos devido sua atividade hipolipidemica
(SHAH et al., 2011), além dos efeitos ansiolitico e sedativo contribuirem na reducdo da
pressdo arterial, caso a elevacdo da mesma esteja relacionada com eventos de estresse e
ansiedade.

A laranjeira pode se referir principalmente as espécies Citrus sinensis (laranjas doces
como a lima, péra, bahia ou seleta) e Citrus aurantium (laranja azeda, amarga ou da terra).
Nenhuma das duas espécies esta presente no FFFB e no MFFB. No Piaui foi encontrado o uso
das duas espécies (OLIVEIRA et al., 2010; AGUIAR; BARROS, 2012; BAPTISTEL, et al.
2014). Estudo de revisao da literatura de Viana et al. (2016) confirmam as mesmas indicagdes

populares para as atividades ansioliticas do 6leo essencial tanto de C. sinensis como C.
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aurantium, através de ensaios laboratoriais com animais. Baptistel et al. (2014) e Vasquez et
al. (2014) relatam as mesmas indica¢des populares para dor no estomago, célica intestinal,
calmante e pressao alta.

O mastruz (Chenopodium ambrosioides), apesar de ndo constar no FFFB ¢ no MFFB,
esta presente na RENISUS (Relacdo Nacional de Plantas Medicinais de Interesse ao SUS).
Estudos cientificos confirmam suas a¢des anti-inflamatéria, analgésica, imunomoduladora e
cicatrizagdo de feridas que embasam as indicagdes populares citadas (KOKANOVA-
NEDIALKOVA et al. 2009; GRASSI et al., 2013; SA et al., 2015). J4 para as a¢des em
transtornos do sistema respiratorio, estas podem estar associadas as a¢des anteriores e Sa et al.
(2015) mostram que ha o uso popular bem difundido nestes casos. Além das indica¢des
populares relatadas neste estudo o matruz apresenta também outras atividades ja estudadas:
antifungica, antiparasitaria (contra Trypanosoma, Leishmania e Trichomonas), citotdxica,
antioxidante, antitumoral, tratamento topico de ulceras causadas por Leishmania, de gastrite ¢
Gilcera péptica causadas por H. pylori (CRUZ et al. 2007; MONZOTE, et al., 2014; SA et al.,
2015).

A malva do reino, malvarisco ou horteld grauda (Plectranthus amboinicus) ¢€
comumente confundida por leigos com a malva-santa, boldo nacional ou falso boldo
(Plectranthus barbatus). Embora as espécies pertencam ao mesmo género, P. barbatus e P.
amboinicus, exibem propriedades quimicas e farmacologicas distintas (ALBUQUERQUE,
2000). Pela nomenclatura popular pode ser confundida também com a malva (Malva
sylvestris L.) que esta presente no FFFB. Vasquez et al. (2014) confirmam o uso popular de
Plectranthus amboinicus como infusdo ou xarope feito a partir de folhas para tratamento de
transtornos respiratorios como tosse, gripe, bronquite e asma; além de sua agdo como
antisséptico bucal, tratamento da rouquiddo ou dor de garganta relatada por Diniz et al.
(1998). No estudo etnodirigido realizado no Piaui, Baptistel et al. (2014) relacionam a
espécie Coleus amboinicus que ¢ sindnimo de Plectranthus amboinicus com outro nome
popular pelo qual a malva do reino ¢ conhecida: malvao.

A espécie Ximenia americana esta presente na caatinga nordestina e ¢ denominada de
ameixa, ameixa silvestre, ameixa-do-mato ou ameixa-brava. Ndo consta no FFFB, no MFFB e
nem na RENISUS, entretanto suas atividades etnofarmacoldgicas convergem aos estudos de
Matos (2007) e Ribeiro et al. (2014) que citam a utilizacdo da casca para fins medicinais, tais
como: inflamagdes da boca e da garganta, adstringentes, hemorroidas, menstruagdo excessiva
e prolongada, inflamacdo uterina, inflamagdo ginecoldgica, cicatrizacdo de ferimentos e

ulceras, bem como inflamagdes em geral.
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O termo “aroeira” pode estar associado principalmente a duas espécies: Schinus
terebinthifolius (aroeira-da-praia) e Myracrodruon urundeuva (aroeira do sertdo). A primeira
encontra-se na RENISUS e no FFFB com indicagdes como anti-inflamatorio e cicatrizante
ginecoldgico através do uso externo de banho de assento, confirmando as informacgodes
levantadas pela populagdo deste estudo. A Myracrodruon urundeuva, embora ndo esteja
presente no FFFB, no MFFB e na RENISUS, ¢ uma das principais plantas utilizadas na
medicina tradicional nordestina. No Piaui o uso de aroreira esta associado a esta espécie
(OLIVEIRA et al., 2010; AGUIAR; BARROS, 2012; BAPTISTEL, et al. 2014). E indicada
como anti-inflamatéria em geral, cicatrizagdo de ferimentos, para infec¢cdes em geral,
antisséptico, gastrites, ulceras gastricas, cervicites, vaginites e hemorroidas (MACHADO;
OLIVEIRA, 2014). Ribeiro et al.(2014) encontrou em seu estudo etnofarmacolégico modos
de preparo de M. urundeuva como decoc¢do, infusdo, maceragao e tintura.

A folha santa pode se referir as espécies Kalanchoe brasiliensis ou Kalanchoe pinnata
(folhas da fortuna), esta ultima estd presente na RENISUS e tem sinonimia de Bryophylum
pinnatum. Silva et al. (2009) explicam que, no nordeste brasileiro, a espécie Kalanchoe
brasiliensis ¢ conhecida como saido e coirama-branca, tem um amplo uso na regido, e ratifica
seu uso popular para o tratamento de feridas, abscessos, furtinculos e infec¢des genito-
urinarias, bem como relata suas ac¢des farmacologicas como anti-inflamatoria e
imunomoduladora. Para Kalanchoe pinnata, estudos etnodirigidos no Piaui de Baptistel et al.
(2014) relatam seu uso em infec¢des derivadas de fraturas e Aguiar e Barros (2012) citam o
uso de emplastros em furanculos. A partir do estudo de Oliveira et al. (2010), também
realizado no Piaui, um alerta deve ser ressaltado, visto que a denominagdo de folha santa
também foi vinculada a espécie Cymbopogon citratus que também ¢ conhecida como capim
de cheiro, capim limdo ou capim santo. No presente estudo foi relatado ainda o uso da folha
santa como unguento preparado com banha de galinha ou 6leo quente.

De uma forma geral, os preparados conhecidos como lambedor (xarope caseiro)
relatados pelos entrevistados sdo geralmente utilizados pra distirbios do sistema respiratorio e
sdo elaborados com a mistura de varias plantas de forma bem variavel. Dentre as etnoespécies
usadas em lambedores estdo: malva do reino, horteld, mastruz, vick, folha santa, alho, dentre
outras. Dessa forma, torna-se necessaria a avaliacdo destes preparados visto que suas
composigdes estas que podem potencializar e/ou interferir umas na ag¢do das outras, ndo
apresentando o efeito esperado ou causando intoxicacdo dependendo das plantas e doses

empregadas.
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Em conjunto, o caminho percorrido e todos os resultados levantados contribuem para
o entendimento de que insercdo da fitoterapia na Atengdo Basica, de forma institucionalizada,
respalda e embasa cientificamente uma pratica popular bem difundida e aceita pelos usuarios
do SUS em Teresina, além de ser uma oportunidade de capacitagdo ¢ educagdo continuada
dos profissionais de satde nessa area para um uso ndo empirico das plantas medicinais.
Contribui, também, como alternativa no tratamento de agravos menores de saide, no uso
abusivo de ansioliticos, anti-inflamatorios e da medicalizacdo excessiva presentes na realidade
dos servigos de saude. Assim, demonstrar conhecimentos e aceitagdo de costumes e crengas
populares como a fitoterapia pode significar para profissionais e servicos de saude o
reconhecimento, pela comunidade atendida, de que sdo compativeis com o0s conceitos
culturais ali vigentes, principalmente quando se aplica através de uma politica publica de
saude estruturada.

Segundo orientagdes do Ministério da Saude, alguns passos devem ser seguidos pelas
gestdes municipais para a implantagdo de um servico de fitoterapia que garanta um acesso
seguro e racional das plantas medicinais e fitoterdpicos. Dentre eles estdo: a) Identificar as
demandas de plantas medicinais e de fitoterapicos a partir das necessidades epidemiologicas
da populacdo; b) Selecionar as plantas medicinais e os fitoterapicos a serem disponibilizados
aos usuarios do SUS, considerando a RENAME e as espécies vegetais nativas ou exodticas
adaptadas na regido; c¢) Definir uma ou mais formas de acesso as plantas medicinais e aos
fitoterapicos, de acordo com as possibilidades do municipio como planta medicinal “in
natura”; planta medicinal seca (droga vegetal); fitoterapico manipulado ou fitoterapico
industrializado; d) Atender a legislacdo sanitaria vigente para a estruturacdo da assisténcia
farmacéutica em plantas medicinais e fitoterapicos; e) Identificar demandas e promover a
capacitacdo da equipe multiprofissional de saude; f) Divulgar e informar aos profissionais de
saude, gestores e usuarios, os conhecimentos basicos sobre plantas medicinais e fitoterapicos,
considerando as metodologias participativas e o saber popular.

Ressalta-se que, no caso de plantas medicinais in natura, ¢ necessaria a implantagao e
manutencdo de hortos oficiais de espécies medicinais e/ou estimulando hortas e hortos
comunitarios reconhecidos junto a o6rgdos publicos, para o fornecimento das plantas. Em
Teresina ja existe horto semelhante com plantas certificadas na Universidade Federal do
Piaui. No caso de utilizagdo de drogas vegetais, ¢ necessaria a obtencdo da matéria-prima
vegetal, processada de acordo com as boas praticas, oriunda de hortos oficiais de espécies
medicinais, de cooperativas, de associagdes de produtores, de extrativismo sustentavel ou de

outros, com alvara ou licenca dos oOrgdos competentes para tal. E no caso de uso de
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fitoterapicos manipulados, ¢ necessaria a estruturacdo de Farmdacia Viva atendendo aos
devidos requisitos legais.

Neste ponto, a atual politica de Assisténcia Farmacéutica prevé, na Portaria n°
1.555/2013, a utilizag@o anual de um percentual de até 15% da soma dos valores dos recursos
financeiros da contrapartida estadual e municipal do Componente Basico da Assisténcia
Farmaceéutica para atividades destinadas a adequacdo de espaco fisico das farmacias do SUS,
a aquisicdo de equipamentos ¢ mobiliario destinados ao suporte das agdes de Assisténcia
Farmacéutica e a realizagdo de atividades vinculadas a educacdo continuada voltada a
qualifica¢@o dos recursos humanos da Assisténcia Farmacéutica na Atencdo Basica a Saude.

Dessa forma, os resultados deste trabalho contribuem de forma efetiva e fornecem
subsidios para a execugdo de alguns dos passos apresentados para a efetivacdo de uma politica
publica de plantas medicinais ¢ fitoterapicos, bem como servem de modelo para estudos

semelhantes na Atengdo Basica de outros municipios.

CONCLUSOES

A populacdo usuaria da Atencdo Basica de Teresina-PI apresentou o habito de usar
plantas medicinais, bem como apoia a institucionalizacdo de a¢des envolvendo a fitoterapia
nos servicos de satde. A faixa etaria, o cultivo de plantas em casa e tempo em que o usudrio ¢é
atendido na UBS sdo variaveis que se mostraram estatisticamente significantes em relagdo ao
habito de usar plantas medicinais, servindo para o planejamento e direcionamento de politicas
publicas envolvendo fitoterapia em Teresina. Dentre a variedade de 129 nomes populares de
plantas relatadas com uso medicinal, revelou-se as dez mais frequentemente citadas e mais
relevantes para a populacdo e dentre elas as mais versateis quanto as indicagdes de uso.
Portanto, estas dez plantas s3o recomendadas como prioritirias para aprofundamento de
investigacdes e possiveis utilizagdes na Atencao Basica de Teresina.

A adequada identificagdo botanica das plantas citadas e utilizagdo de plantas
medicinais certificadas foram ratificados como fatores imprescindiveis para o uso seguro e
racional da fitoterapia em politicas publicas de saude, visto que a correlagdo com os
documentos oficiais do Ministério da Saude e outras evidéncias cientificas mostraram
frequentemente a presenca de mais de uma espécie reconhecida pelo mesmo nome popular,
bem como algumas indica¢des populares e métodos de preparos que ainda ndo estdo bem

estabelecidos cientificamente.
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Dessa forma, a estratégia de utilizacdo de estudos etnodirigidos mostrou-se como
caminho adequado para o levantamento de quais plantas sdo prioritarias para uma populagao,
além de alertar sobre a necessidade de agregar dialeticamente os conhecimentos cientificos a
uma pratica ja estabelecida na populagdo. Assim, evidenciou-se que a implantagdo de uma
politica publica de saude envolvendo fitoterapia em Teresina-PI é uma demanda social latente

e viavel de ser desenvolvida.
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extrato a validacdo de metodologia analitica de controle de qualidade por
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Chenopodium ambrosioides L.: da obtencao e caracterizacdo da droga vegetal e do
extrato a validacio de metodologia analitica de controle de qualidade por
espectrofotometria UV-vis

Rafael Portela Fontenele'; Sean Teles Pereira?; Lorena Braz de Oliveira?; Francisco
Rodrigues Leal’; André Luis Menezes Carvalho!

! Programa de Pés-Graduagio em Ciéncias Farmacéuticas. Universidade Federal do Piaui - UFPI, Teresina,
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RESUMO: A caracterizagdo da matéria-prima vegetal e a padronizacdo dos insumos dentro
de especificagdes pré-definidas sdo primordiais para o controle de qualidade das plantas
medicinais e fitoterapicos. O ojetivo deste trabalho foi estabelecer parametros de controle de
qualidade reprodutiveis para a planta, droga vegetal e extrato do mastruz (Chenopodium
ambrosioides), bem como propor uma formulagdo magistral fitoterapica. Apds adequada
coleta e identificag@o botanica, o processo de secagem apresentou rendimento em biomassa de
23,15%. A droga vegetal obtida foi caracterizada quanto a granulmetria (p6 grosso); perda por
dessecacdo (10,25%+0,23) e teor de cinzas (10,02%=0,21). Foi proposto um método
espectrofotométrico na regido do ultravioleta-visivel que foi validado e apresentou-se como
um parametro quantitativo pratico para o controle de qualidade de C.ambrosioides, a partir de
uma curva padrao do marcador quercetina complexada com AICl; 2,5% (leitura a 430nm apos
30 minutos de complexagdo) para se obter um valor de referéncia de flavonoides no extrato
que absorvem como quercetina complexada com AICl;. O método mostrou-se especifico;
linear (R?=0,9971), com equagio da reta y=0,086+0,005 e limite de deteccio e quantificagio
de 0,1914 e 0,2899ug/mL, respectivamente, para a curva de calibragdo do padrdo quercetina
complexada (2 a 9ug/mL); foi preciso (CV= 2,17 a 4,04%); exato (102,79% a 105,10%) e
robusto, sem diferencas estatisticamente significantes (p<0,05), para marcas de etanol
diferentes, variacdo de 5°C na temperatura ambiente, além das concentracdes do reagente
AICI3 (2,5; 5,0 e 7,5%) e tempo de complexagdo (20 a 120 minutos). A otimizagdo do
processo extrativo através de planejamento fatorial revelou que, em conjunto, as condigdes de
maceracdo de 9 dias sem renovagdo do solvente etanol a 70% e propor¢do de droga
vegetal/solvente de 1:5 foi estatisticamente diferente de todos os demais (p<0,0001); bem
como foi confirmada a influéncia dos trés parametros analisados na otimiza¢do do processo
extrativo quanto a resposta do método validado. O extrato selecionado foi caracterizado
quanto ao pH (6,25+0,01); densidade relativa (0,89g/mL+0,002); residuo seco (1,79%=0,7);
bem como a prospecgdo fitoquimica preliminar confirmou a presenca de flavonoides. A
formulagdo de gel de poloxamer®™ 407 com extrato de C.ambrosioides incorporado a 10%
proposta mostrou-se promissora quanto a sua caracterizagdo farmacotécnica preliminar,
necessitando de estudos posteriores de aprofundamento.De uma forma geral, os resultados e
os proprios parametros analisados neste trabalho servem para a comparagdo com outros
estudos com a espécie, bem como fornecem subsidios para o desenvolvimento de sua
monografia; podem, ainda, ser reproduzidos e ser ponto de partida para o desenvolvimento do
controle de qualidade para outras espécies ainda ndo estudadas. Além disso, se adequam e
podem ser recomendadas para a adogdo em laboratorios de controle de qualidade de
Farmacias Vivas dentro do contexto da assisténcia farmacéutica no sistema publico brasileiro.

Palavras-chave: plantas medicinais; controle de qualidade; espectrofotometria; flavonoides;
Chenopodium ambrosioides.
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1. INTRODUCAO

A utilizacdo de plantas medicinais remonta do inicio da humanidade e perdura até a
atualidade. Figura como um importante recurso terapéutico em todo o mundo e corresponde a
cerca de 82% de utilizagdo pela populacdo brasileira nos seus cuidados em satide (BRASIL,
2012). Somando o interesse popular ao institucional, a partir de 2006 varias politicas de saude
e agoes envolvendo plantas medicinais foram instituidas e vem sendo fortalecidas no Brasil.

Todos os avangos na politicas de satide convergem para a garantia da qualidade, uso
seguro e racional das plantas medicinais e fitoterapicos. Michelin et al. (2010) reforca que a
qualidade das drogas vegetais e seus derivados ¢ um fator de grande preocupagdo quando se
trata do uso de plantas medicinais. Tal qualidade tem inicio na identificagdo correta da
espécie, cuidados no seu plantio, colheita e processamento (secagem, estabililizacdo,
moagem, armazenamento); até a obtencdo da preparacdo fitoterapica, do extrato e/ou
formulacdo final de medicamentos. Os parametros de qualidade para fins farmacéuticos sdo, a
priori, estabelecidos nas Farmacopeias e Codigos Oficiais. No entanto, ainda ha uma escassez
de monografias para matérias primas de diversas espécies vegetais nativas, como € o caso do
mastruz (Chenopodium ambrosioides 1..), embora esteja presente na RENISUS.

O fato da espécie C. ambrosioides constar na RENISUS caracteriza-a como uma
planta medicinal amplamente utilizada pela populacdo brasileira, por ter evidéncias para
indicacdo de uso na Atengdo Primaria em Satde e promove seu potencial para gerar produtos
de interesse e aplicagdo em saude publica. Dessa forma, sdo incentivadas as pesquisas para
confirmacdo da seguranga ¢ eficacia, defini¢do da indicagdo de uso ¢ da forma farmacéutica
mais adequada, a possibilidade de cultivo e padronizacdo das etapas de producdo de drogas
vegetais, extratos, outros intermediarios ou mesmo uma forma farmacéutica final (SOUZA -
MOREIRA; SALGADO; PIETRO, 2010).

Chenopodium ambrosioides L. é uma planta herbacea, aromatica, de forte odor, com

tal (13

folhas em forma de pata de ganso, denominada em outros paises como “epazote”, “paico”,
“mexican tea”, “wormseed”, dentre outras. No Brasil ¢ conhecida por mastruz ou mastrugo
(regido norte e nordeste) e como mentruz ou erva-de-Santa-Maria (regido sudeste). E uma
planta herbacea nativa das Américas Central e do Sul com vasta utilizagdo na medicina
popular: anti-helmintica; dores musculares; lesdes nos ossos; gripe; antifingico; inflamagdes
uterinas e inflamag¢des em geral; antibiotico; expectorante; leishmanicida. Diferentes classes

de metabolitos secundarios sdo elencados por varios estudos e conhecidos por possuirem

potentes atividades bioldgicas na espécie C. ambrosioides. Dentre os metabdlitos secundarios
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sdo citados os compostos fenolicos como os flavonoides e taninos, saponinas, alcaloides,
carboidratos, terpenos e esteroides (SA et al., 2015).

Dentre as atividades bioldgicas ja estudadas destacam-se a atividade antifingica,
antiparasitaria (contra Trypanosoma, Leishmania e Trichomonas) inseticida, alelopatica,
citotoxica, antioxidante, antitumoral, imunomoduladora, anti-inflamatéria, analgésica,
cicatrizagdo de feridas, tratamento topico de ulceras causadas por Leishmania, de gastrite ¢
ulcera péptica causadas por H. pylori (CRUZ et al. 2007; PATRICIO et al., 2008;
KOKANOVA-NEDIALKOVA et al. 2009; GRASSI et al., 2013; MONZOTE, et al., 2014;
PEREIRA et al., 2015; SA et al., 2015).

A Organizagdo Mundial de Saude (OMS) considera o mastruz como uma das plantas
medicinais mais utilizadas em todo o mundo, tendo em vista a sua ampla distribui¢do por
muitas regides do planeta (LORENZI; MATOS, 2002). Silva et al. (2006) relatam que a
estrutura de saide publica do municipio de Maracanau, estado do Ceara, conta com horto ¢
canteiros de plantas medicinais além de laboratério para manipulagdo de medicamentos
fitoterapicos, dentro da logica do Programa Farmacia Viva. Dentre as plantas medicinais
utilizadas o mastruz se apresentava como fitoterapico magistral topico na forma de gel a 10%,

com indicac@o para ac¢do anti-inflamatoria para tombos e luxagdes.

A diversa utilizagdo do mastruz pela medicina popular, a complexidade da sua
composi¢do quimica, suas variadas atividades biologicas, o incentivo institucional e popular
para sua utilizacdo em saude publica, a auséncia de monografia da planta na Farmacopeia
Brasileira, dentre outras caracteristicas, justificam a necessidade de estudos a fim de garantir a
qualidade de todas as etapas do cultivo a producdo de fitoterapicos ou intermedidrios,
principalmente em iniciativas de assisténcia farmacéutica em saude publica como as

farmacias vivas no Brasil.

Dessa forma, o objetivo geral deste trabalho foi estabelecer, para a espécie
Chenopodium ambrosioides L., especificagdes preliminares que sirvam de parametro para seu
controle de qualidade e que sejam empregados como referéncia para assegurar a
reprodutibilidade de estudos posteriores com a planta, sua droga vegetal e extrato. Os
objetivos especificos foram a caracterizagdo das propriedades quimicas e fisico-quimicas da
droga vegetal e do extrato; a otimizagdo do processo de extracdo através de planejamento
fatorial; a validagdo de método de quantificacdo de flavonoides por espectrofotometria na
regido do ultravioleta-visivel para utilizagdo no controle de qualidade do extrato e proposi¢ao

de uma formulagdo fitoterapica topica a partir do extrato.



2. METODOLOGIA

2.1 Obtencgao e identificacdo botanica do material vegetal

O material vegetal das partes aéreas de Chenopodium ambrosioides L. foi coletado
em Teresina-PI, no més de dezembro de 2015 durante a manhd, no horto de plantas
validadas do Nucleo de Plantas Aromaticas ¢ Medicinais (NUPLAM) da Universidade
Federal do Piaui (UFPI), coordenadas -5,043743 e -42,783931. A identificacdo botanica
foi realizada através de exsicata depositada, com registro TEPB 30763, no Herbario

Graziela Barroso da UFPI.

2.2 Processamento do material vegetal e obtenciao da droga vegetal

As partes aéreas frescas de Chenopodium ambrosioides L. passaram por inspegao
manual, retirando-se as que se apresentaram deterioradas, manchadas e com sinal de
ataque por insetos ou fungos. Em seguida, foram submetidas ao processo de secagem e
estabilizac¢do, com auxilio de estufa de ar circulante a uma temperatura de 50+£5°C até uma
variagdo de peso menor que 5%. O material vegetal ja seco foi triturado em moinho de
facas inoxidavel e o produto (pd) obtido desta etapa representa a droga vegetal que foi

armazenada em recipiente de vidro adequadamente fechado.

2.3 Caracterizacio da droga vegetal

2.3.1 Determinacdo da distribuicdo granulométrica da droga vegetal

A droga vegetal foi submetida ao ensaio de “Determinacdo da granulometria dos
p6s” de acordo com procedimentos descritos na Farmacopeia Brasileira (2010), com
adaptagdes. A granulometria foi determinada com o auxilio de tamises padronizados
superpostos (aberturas de malha de 1200, 850, 425, 250, 180 e 125 um), partindo-se de
maior ao menor didmetro, operados por dispositivo mecanico (tamisador) que reproduz os
movimentos horizontais e verticais da operacdo manual, através da acdo mecanica
uniforme. Amostras, em triplicata, contendo 25g da droga vegetal foram submetidas a
série de tamises com vibragdo 7,5 do aparelho por 15 minutos. Apds o término deste
tempo, a amostra retida na superficie superior de cada malha foi pesada. Também foi
pesado o po retido no coletor apds a passagem pela malha mais fina. O percentual de po

retido em cada tamis foi calculado da seguinte forma:
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Peso da amostra retida em cada tamis (em gramas) x 100

% Retida pelo tamis =

Os resultados foram expressos pela média de trés determinagdes e o tamanho das
particulas foi avaliado pela quantificacdo percentual de retencdo de péd em cada tamis
conforme a classificacdo da Farmacopeia Brasileira (2010) em p6 grosso, moderadamente

grosso, semifino, fino ou finissimo.

2.3.2 Determinacdo da perda por dessecacdo da droga vegetal

A droga vegetal foi submetida ao ensaio de “Determinagdo da perda por
dessecacdo” (método gravimétrico) de acordo com procedimentos descritos na
Farmacopeia Brasileira (2010). Foram pesados, exatamente, cerca de 1g da amostra e
transferida para pesa-filtro chato previamente dessecado durante 30 minutos nas mesmas
condigdes a serem empregadas na determinagdo. Apds resfriamento em dessecador, pesou-
se o pesa-filtro, tampado, contendo a amostra. O pesa-filtro foi agitado brandamente para
distribuir a amostra da maneira mais uniforme possivel, foi colocado em estufa com a
tampa retirada, deixando-a também na estufa. A amostra foi secada a 105 °C por 2 horas,
posteriormente foi esfriada até temperatura ambiente em dessecador ¢ foi pesada. A
operacdo foi repetida até peso constante. Os resultados foram expressos através da média
de trés determina¢des onde foram avaliados em termos de porcentagem ponderal sobre a
quantidade da amostra. Dessa forma, a porcentagem de perda por dessecacdo foi calculada

pela seguinte equagdo:

(Pu-Ps)x 100

% Perda por dessecacio =
Pa

Onde:

Pa = peso da amostra,
Pu = peso do pesa-filtro contendo a amostra antes da dessecagao,
Ps = peso do pesa-filtro contendo a amostra apds a dessecagao.

2.3.3 Determinacdo do teor de cinzas totais da droga vegetal
A droga vegetal foi submetida ao ensaio de “Determinacdo de cinzas totais” de

acordo com procedimentos descritos na Farmacopeia Brasileira (2010). Exatamente, cerca
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de 3 g da amostra pulverizada foi pesada e transferida para um cadinho previamente
tarado. A amostra foi distribuida uniformemente no cadinho e incinerada aumentando,
gradativamente, a temperatura até, no maximo, 600 £+ 25 °C, até que todo o carvdo fosse
eliminado. Utilizou-se um gradiente de temperatura (30 minutos a 200 °C, 60 minutos a
400 °C e 90 minutos a 600 °C). Apods resfriamento em dessecador as amostras foram
pesadas em balanga analitica, repetindo-se o procedimento até a obtencdo de peso
constante. A porcentagem de cinzas, obtidas em triplicata, foi calculada em rela¢do a droga

S€cCa ao ar.

2.4 Obtencgao e caracterizacio dos extratos

2.4.1 Validacio de método analitico de quantificacio de flavonoides em relacido a
quercetina complexada por espectrofotometria na regiio do ultravioleta-visivel

A partir de um extrato piloto obtido por maceragdo de 9 dias, sem troca de
solvente, com etanol 70% e propor¢do de droga/solvente de 1:5 (VALERIO, 2014) foi
realizada a validacdo de metodologia analitica para Chenopodium ambrosioides L. afim de
determinar o teor de flavonoides em relagdo a quercetina padrdo apds a complexacdo com
AICl; através de espectrofotometria na regido do ultravioleta-visivel. Utilizou-se vidrarias
calibradas, espectrofotdometro (UV-1800 Shimadzu®) com cubeta de quartzo de lcm,
etanol (QEEL®), agua destilada, quercetina padrio (SIGMA®) e AICl; hexahidratado
(VETEC®).

Inicialmente foram realizadas varreduras espectrofotométricas na regido do UV-vis
(100 a 800nm) para determinagdo do comprimento de onda de trabalho. A partir de trés
solucdes etandlicas de quercetina padrdo a 200 pg/mL, foi realizada a varredura, em
triplicata, nas concentragdes de 2 a 12 pg/mL (ASSIMOS, 2014), antes e apés 30 minutos
de complexagdo com AICl; 2,5% (solucao aquosa) (FUNARI; FERRO, 2006). Utilizou-se
baldes volumétricos de 10mL, o volume de AICls 2,5% adicionado foi 0 mesmo da
aliquota de quercetina padrdo para obter-se as concentragdes desejadas e o etanol foi o
solvente para completar o volume dos baldes e a propria solugdo branco. O comprimento
de onda de trabalho foi determinado a partir da média dos comprimentos de onda dos picos
de absor¢do da banda I do sistema cinamoila dos flavonoides apos a complexacdo com o
AICI;.

Procedeu-se a construgdo de uma curva padrdo de quercetina a 430nm apo6s 30
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minutos de complexagdo com AICI3 2,5% para se obter a equacdo da reta e a mesma ser
utilizada para determinagdo do teor de flavonoide em relagdo a quercetina complexada no
extrato. A identificagdo da faixa de diluicdo do extrato que apresentasse o valor de
absorbancia mais adequado para o método foi realizada semelhante ao procedimento
anterior para o padrdo quercetina, partindo-se de dilui¢des de 1:25 até 1:200.

Foi avaliada a otimizacdo do método espectrofotométrico ao variar-se a
concentracdo de AICIs entre 2,5% (FUNARI; FERRO, 2006); 5,0% (MARQUES et al.,
2012) e 7,5% (MATOS et al. 2016); e o tempo de complexagdo para a leitura das amostras
de extrato (0 a 120 minutos, a cada 5 minutos). Para as duas andlises as amostras foram
preparadas em triplicata e os resultados das leituras comparados através de analise
estatistica de variancia (ANOVA one way e teste de Tukey como pos-teste).

Os parametros de validagdo do método avaliados foram especificidade e
seletividade, linearidade, precisdo, robustez, limite de detec¢do (LD) e limite de
quantificacdo (LQ) segundo as normas estabelecidas pela Agéncia Nacional Vigilancia

Sanitaria (ANVISA) através da RE n°® 899 de 2003 (BRASIL, 2003).

2.4.1.1 Especificidade e Seletividade

A especificidade e a seletividade foram realizadas através da comparagdo das
varreduras de quercetina 4ugmL (apdés 30 minutos de complexagdo com AICl3 2,5%) e
extrato de Chenopodium ambrosioides na diluicdo de 1:100 (antes e ap6s 30 minutos de

complexacdo com AICl3 2,5%), na faixa de comprimento de onda (AL) de 200-500nm.

2.4.1.2 Linearidade e intervalo

Foram construidas 03 (trés) curvas de calibracdo independentes, a partir de
solugdes-padrao de 200 ug/mL de quercetina (solugdo etandlica), com oito pontos de
concentracdo na faixa de 2 a 9 pg/mL (variando a cada 1 pg/mL). Realizou-se a leitura da
absorvancia em 430nm apds 30 minutos de complexagdo com AlCI3. Utilizou-se baldes
volumétricos de 10mL, o volume de AICI; 2,5% adicionado foi o mesmo da aliquota de
quercetina padrdo para obter-se as concentracdes desejadas e o etanol foi o solvente para
completar o volume dos baldes ¢ a propria solu¢do branco. Os resultados obtidos foram
tratados estatisticamente através do calculo de regresso linear pelo método dos minimos
quadrados, a fim de definir o coeficiente de correlagdo (R?), adotando R? > 0,99 como

valor minimo para aceitag@o. Para avaliar numericamente a qualidade do ajuste do modelo,
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utilizou-se a analise de variancia (ANOVA) com teste unilateral e p<0,05.

2.4.1.3Limite de Quantificagdo e Limite de Detec¢do

Através da linearidade calculou-se o limite de quantificagdo (LQ) e o limite de
deteccdo (LD). O limite de quantificacdo foi estabelecido por meio da equagdo:
LQ=(DPx10)/IC, onde: (DP) ¢ o desvio padrao da curva de calibragdo em triplicata e (IC)
¢ a inclinag@o da curva de calibragdo. O limite de deteccdo foi estabelecido por meio da
equacdo: LD=(DPx3)/IC, onde: (DP) é o desvio padrdo da curva de calibragio em
triplicata e (IC) ¢ a inclinacdo da curva de calibracdo (BRASIL, 2003).

2.4.1.4 Precisdo

A precisdo foi avaliada quanto a precisdo intracorrida (repetibilidade) e intercorrida
(precisdo intermediaria). Todos os ensaios foram feitos em sextuplicata, sendo o nivel
intermediario de concentracdo a diluicdo de 1:100 do extrato de Chenopodium
ambrosioides, correspondente a 100% de concentracdo. O ensaio de repetibilidade foi
realizado no mesmo dia e nas mesmas condicdes de analise, enquanto a precisdo
intercorridas foi realizada em intervalos de 24 h e com analistas diferentes. A precisdo foi
expressa como desvio padrdo relativo (DPR) ou coeficiente de variacdo (CV%), segundo a
formula: CV=(DPx100)/CMD, onde DP= desvio padrio e CMD=concentracdo média

determinada, ndo se admitindo valores superiores a 5% (BRASIL, 2003).

2.4.1.5 Exatiddo

A exatiddo foi averiguada através da técnica de adicdo padrdo, onde sdo
adicionadas quantidades conhecidas da substancia de referéncia, em diferentes niveis de
concentra¢do, numa matriz da amostra, antes do procedimento de preparo da amostra, que
j& contenha quantidades (desconhecidas ou apenas estimadas) da substancia (RIBANI et
al. 2004). A matriz da amostra utilizada foi o extrato de Chenopodium ambrosioides na
diluicdo 1:200, cuja concentracdo tedrica de quercetina segundo curva de calibragdo do
método foi de 2,07 ug/mL. Aos extratos foram adicionadas solug¢des de quercetina padrao
em trés niveis de concentra¢do, em triplicata, sendo uma baixa, correspondente a 80%
(4pg/mL), uma intermediaria, correspondente a 100% (Sug/mL) e uma alta,
correspondente a 120% (6pg/mL). A exatiddo foi calculada por meio da formula:

Exatidao = (Concentragdo Média Experimental x 100) / Concentragdo Tedrica.
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2.4.1.6 Robustez

A robustez do método foi avaliada pela verificagdo de possiveis alteracdes nos
resultados por pequenas e deliberadas variagdes dos parametros analiticos. Os pardmetros
avaliados foram a marca do solvente, a temperatura ambiente de andlise e o comprimento
de onda de leitura. Como amostra padrdo para comparagdo com as variagdes foi utilizado
alcool da marca “A”, temperatura ambiente de 25°C e A=430nm. Variou-se cada um dos
parametros mantendo os demais com as seguintes alteracdes: alcool da marca “B”,
temperatura ambiente de 30°C e A=429nm. Os ensaios foram realizados em triplicata e foi
calculada a média e o desvio padrdo da concentragdo experimental obtida pelo método.
Para comparacdo dos resultados, aplicou-se o teste estatistico T-student, onde se
considerou p<0,05 (BRASIL, 2003). Além disso, os parametros considerados
preliminarmente no desenvolvimento do método em relagdo a concentragdo de AICl; e o
tempo de leitura apos a complexacdo com o AICl;, também foram avaliados como

parametros de robustez.

2.4.2 Otimizacio do processo de extracido de Chenopodium ambrosioides através de
planejamento fatorial

Realizou-se um planejamento fatorial 2* para a escolha das melhores condi¢des
para obtencdo da solucdo extrativa através de maceracdo da droga vegetal por 9 dias em
etanol, conforme a Tabela 1. As varidveis analisadas foram a concentragdo do solvente
etanol (70% ou 50%), a propor¢do entre droga vegetal/solvente (1:5 ou 1:10) e a
troca/renovagdo do solvente (com troca de solvente e reposicdo do mesmo volume com
solvente ndo saturado a cada 3 dias ou sem troca de solvente).

Os extratos foram preparados em triplicata com volume de solvente de 50mL. A
resposta ao planejamento fatorial foi determinada através de método validado para a
quantificacdo de flavonoides em relacdo a quercetina padrdo complexada por
espectrofotometria na regido do ultravioleta-visivel. A escolha do extrato mais adequado
baseou-se na resposta da analise estatistica dos resultados (ANOVA one way ¢ teste de
Tukey como pos-teste). Também foi realizada a andlise das influéncias das variaveis do

planejamento fatorial na extragdo através do grafico de Pareto.
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Tabela 1 - Matriz de planejamento fatorial 23 para otimizagdo da extragdo por maceragio da
plancj p p

droga vegetal de Chenopodium ambrosioides L. durante 9 dias em etanol.

Proporcao entre

Ensaio / Extrato Concentracio do droga vegetal e Troca/renovacio do solvente
solvente (Fator 1) solvente (Fator 2) (Fator 3)
BDF - - -
ADF + - -
BCF - + -
ACF + + _
BDE - - +
ADE + - +
BCE - + +
ACE + + +
Legenda:

* Quanto a concentragdo do solvente, (+) = Etanol 70% ou A; (-) = Etanol 50% ou B;

* Quanto a proporg¢ao entre droga vegetal e solvente, (+) = propor¢ao 1:5 ou C; (-) = proporgao 1:10 ou D;

* Quanto a troca/renovacao do solvente, (+) = com troca de solvente e reposi¢do do mesmo volume com
solvente ndo saturado a cada 3 dias ou E; (-) = sem troca de solvente ou F.

2.4.3 Determinacdo do pH do extrato

Para o extrato escolhido a partir do planejamento fatorial, foi realizada a
determinacdo potenciométrica do pH de acordo com procedimentos descritos na
Farmacopeia Brasileira (2010), com adaptacdes. Com um aparelho peagametro
devidamente calibrado com solug¢des tampao pH 7,0 ¢ 9,0, foram lavados os eletrodos com
agua destilada e com porgdes do extrato. Foi determinado o pH da média de trés
determinac¢des que ndo variassem mais do que 0,05 de unidade de trés leituras sucessivas a

uma temperatura de 20,4°C.

2.4.4 Determinacdo da densidade relativa do extrato

Para o extrato escolhido a partir do planejamento fatorial, foi realizada a
determinacdo da densidade relativa através do método do picndmetro de acordo com
procedimentos descritos na Farmacopeia Brasileira (2010), com adaptagdes. A partir de
um picndmetro limpo e seco, com capacidade de 10 mL, previamente calibrado, foi
determinada a massa do picnometro vazio e a massa de seu conteudo com agua,
recentemente destilada e fervida, a 20 °C. A amostra foi transferida para o picnometro, a
temperatura foi ajustada para 20 °C, o excesso de extrato foi removido, se necessario, e

posteriormente pesado. O peso da amostra serd obtido através da diferenca de massa do



picndmetro cheio e vazio. A densidade relativa serd calculada determinando-se a razdo

entre a massa da amostra liquida e a massa da agua, ambas a 20 °C.

2.4.5 Determinacdo do residuo seco

Utilizou-se a metodologia da Farmacopeia Brasileira (2010) para a determinagao de
residuo seco em extratos fluidos e moles. Foi transferido 2 mL de extrato para pesa-filtros
e apods evaporar até secura em banho-maria, foi dessecado em estufa entre 100 e 105 °C,
por 3 horas. Depois de esfriar em dessecador foi pesado. O residuo seco foi calculado em
porcentagem sobre o volume. O procedimento foi realizado em triplicata para todos os
extratos do planejamento fatorial, bem como foi avaliado, também, a comparagdo do
processo extrativo em pequena escala (preparo de S0mL) e em uma escala maior (preparo
de 600mL) quanto ao resultado do residuo seco, aplicando-se o teste estatistico t-student

para o nivel de significancia de 95%.

2.4.6 Prospeccao fitoquimica preliminar

Para o extrato escolhido a partir do planejamento fatorial, foram adaptadas as
metodologias descritas por Matos (1997) e Costa (2001) para a realizagdo dos testes
fitoquimicos qualitativos para detectar a presenca de alcaloides, triterpenoides e esteroides,
saponinas, cumarinas, compostos fendlicos, taninos, flavonoides, antocianidinas e

chalconas, flavononas, leucoantocianidinas e catequinas.

2.5 Formulaciio magistral de fitoterapico magistral topico

Foi preparado um gel de poloxamer 407, utilizando-se uma farmacotécnica de
preparo simples, a frio, com a dispersdao do polimero e conservante em agua destilada (2 a
8°C). Inicialmente solubilizou-se o sorbato em agua ¢ esta solucdo foi acrescentada na
solu¢@o polimérica. Procedeu-se a refrigeracdo por 24 horas. O extrato hidroetandlico de
Chenopodium ambrosioides L. (10% p/p) foi incorporado, sob agitagdo constante, em

quantidade suficiente para 100 % da formulagdo. Segue a composic¢do da formulacdo:

Extrato hidroetanolico de Chenopodium ambrosioides L. .............cccccveeuene... 10%
POIOXAMET™ 407 .......veveeeeeeiee e eee ettt 20%
SOTrbato de POLASSIO .eveeeieerierieeieeiee ettt ettt eb e e estesateeeeenees 0,02%

AGUA AESHIAAA ... qsp
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Tanto o gel base de poloxamer® 407 quanto o mesmo apds incorporagdo do extrato
foram analisados quanto as caracteristicas organolépticas (aspecto, cor e odor), valor de
pH (Farmacopeia Brasileira), perfil de espalhabilidade (MUNZEL, et al., 1959; KNORST;
BORGHETTI, 2006) e teor (adaptacdo do método validado a partir da diluicdo da
formulacdo em etanol). Para a espalhabilidade utilizou-se a formula a seguir onde (Ei)=
espalhabilidade da amostra para um determinado peso “i” (mm?); (n)= 3,14 e (d)=
diametro médio da regido espalhada apds a colocacdo de 12 placas de vidro de peso
conhecido sobre 0,5g de amostra. O ensaio de espalhabilidade foi realizado em triplicata e
as afericdes do didmetro foram realizadas com auxilio de papel milimetrado apds cada

minuto de exposi¢do ao peso de cada placa.

3. RESULTADOS

O material vegetal foi coletado, identificado, seco, pulverizado e¢ armazenado. A
Figura 1 ilustra o arbusto herbaceo da espécie Chenoponium ambrosioides e suas partes
aéreas com as inflorescéncias e folhas caracteristicas em forma de pata de ganso. Durante a

manipula¢do do material vegetal foi marcante o odor pronunciado e caracteristico da planta.

Figura 1 - Espécie Chenoponium ambrosioides L. cultivada no horto de plantas validadas do
Nucleo de Plantas Aromaticas e Medicinais (NUPLAM) da Universidade Federal do Piaui
(UFPI).
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Para a secagem do material vegetal, partiu-se de 3,5 kg de material vegetal fresco e
foram obtidos 810,23 g de material seco apds secagem em estufa de ar circulante a 50+5°C.
Dessa forma o rendimento em biomassa do processo de secagem e estabilizagdo foi de
23,15%. O tempo total em estufa até que fosse atingida uma variacdo de massa menor que 5%
foi cerca de 48h.

Os resultados obtidos pelo histograma de distribui¢do granulométrica da droga vegetal
obtido das partes aéreas de Chenopodium ambrosioides L. (Figura 2) demonstram que as
particulas do pulverizado encontraram-se predominantemente retidas entre os tamises 250 e
425um, representando 71,29 % de todo o material. Segundo classificacdo da Farmacopeia
Brasileira (2010), o p6 pode ser classificado como grosso. A Figura 3 ilustra o aparelho

tamisador utilizado e a granulometria do p6 ap6s procedimento de tamisagao.

Figura 2 - Distribuicdo granulométrica da droga vegetal das partes aéreas de Chenopodium
ambrosioides

Figura 3 - Aparelho mecanico de tamisacgdo e caracterizagdo granulométrica da droga vegetal
das partes aéreas de Chenopodium ambrosioides L. apos tamisagao.
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A perda por dessecacdo da droga vegetal de C. ambrosioides L. foi de 10,25% + 0,23 e
o teor de cinzas totais foi de 10,02% + 0,21. O extrato piloto obtido da maceragdo da droga
vegetal por 9 dias, sem troca de solvente, com etanol 70% e propor¢ao de droga/ solvente 1:5
caracterizou-se pela cor verde escuro e odor caracteristico.

As varreduras espectrofotométricas, na faixa do UV-vis (200 a 500nm) ilustram os
desvios batocrdmicos do padrdo quercetina (Figura 4) e do extrato de C.ambrosioides (Figura
5) apo6s a complexagdo com o AlCIs.

O comprimento de onda de trabalho determinado a partir da média dos comprimentos
de onda dos picos de absor¢do da banda I do sistema cinamoila dos flavonoides apos a
complexacdo do AICl; com o padrio quercetina foi de 430nm. A faixa de trabalho de
concentracdo da quercetina foi de 2 a 9 pg/ml, pois apresentaram valores de absorbancia mais
adequados para o método. Como branco foi utilizado o etanol visto que o AICI3, quando ndo
complexado, ndo apresentou resposta no comprimento de onda de 430nm, mostrando que ndo

interfere na leitura.

Figura 4 - Varreduras da quercetina padrdo (4pug/mL) através de espectrofotometria
ultravioleta-visivel (200 a 500nm), antes e apds 30 minutos de complexacdo com AICI3 2,5%.

0.600 T T

0.400F |

Abs

0.200

0.000 =
200.00 300.00 400.00 500.00
nm.

Legenda: (Abs.) = absorvancia; (nm) = comprimento de onda em nandometros; (linha soélida) = quercetina
4ug/mL; (linha tracejada) = quercetina 4ug/mL apo6s 30 minutos de complexagdo com AlICI3 2,5%.
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Figura 5 - Varreduras da diluicdo 1:200 do extrato de Chenopodium ambrosioides L. obtido
por maceracdo de 9 dias com etanol 70%, sem renovagdo de solvente; através de
espectrofotometria ultravioleta-visivel (200 a 500nm), antes e apdés 30 minutos de
complexacdo com AICl3 2,5%.
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0.400

Abs.

0.200
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Legenda: (Abs.) = absorvancia; (nm) = comprimento de onda em nanometros; (linha soélida) = extrato de
Chenopodium ambrosioides L. na diluigdo de 1:200; (linha tracejada) = extrato de Chenopodium ambrosioides
L. na diluigdo de 1:200 apds 30 minutos de complexagdo com AICl;3 2,5%.

Dentre as diluigdes testadas do extrato de C.ambrosioides, aquelas dentro da faixa de
1:50 a 1:200 mostraram respostas de absorvancias adequadas ao método variando de 0,2 a 0,8
no comprimento de onda de 430nm. A menor diluigdo testada (1:25) apresentou absorbancias
proximas de 1,5 ndo se adequando ao método. As leituras a 430 nm de triplicadas auténticas
de extrato na faixa adequada de dilui¢des geraram uma variagdo de no maximo 8,6% para a

diluicdo 1:50 e 3,9% para a dilui¢do de 1:200.

A partir da curva de calibragdo do padrdo quercetina complexada com AICls, nas
condigdes iniciais propostas pelo método, avaliou-se a influéncia da concentracdo de AlCl;,
bem como a cinética de complexagdo para determinacdo do tempo de leitura apds a

complexacdo. Para isso utilizou-se o extrato piloto ¢ as respostas apresentadas nas figuras 6 e
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7 confirmam que ndo ha diferenca estatisticamente significante (p=0,27) entre as
concentracdes de AICl3 testadas (2,5%; 5,0% e 7,5%), bem como s6 ha diferenga

estatisticamente significante para tempos menores que 20 minutos de complexagao.

Figura 6 - Influéncia da concentracdo de AICl; na metodologia de quantificagdo do teor de
flavonoides em relagdo a quercetina complexada no extrato de Chenopodium ambrosioides L.
através de espectrofotometria ultravioleta-visivel a 430nm.

Nota: Os valores representam a média + erro padrdo da média dos teores de quercetina no extrato de
Chenopodium ambrosioides L. realizados em triplicata. Os resultados ndo foram estatisticamente diferentes para
p<0,05 quando comparados par a par (ANOVA one way e teste de Tukey como pds-teste).

Figura 7 - Cinética de complexacdo do AICI3 com flavonoides presentes no extrato
Chenopodium ambrosioides L. e sua influéncia na metodologia de quantificacdo do teor de
flavonoides em relacdo a quercetina complexada através de espectrofotometria ultravioleta-
visivel a 430nm.

Nota: Os valores representam a média + erro padrdo da média dos teores de flavonoide em relacdo a quercetina
no extrato de Chenopodium ambrosioides L. realizados em triplicata. Para tempo de Omin, *p<0,05 em relacdo a
todos os outros tempos; para tempo Smin, *p<0,05 em relacdo aos tempos 15 a 120min; para tempo 10min,
*p<0,05 em relacdo aos tempos 25 a 120min; para tempo de 15min, *p<0,05 em relagdo aos tempos 60 a
120min. A partir de 20 minutos os resultados ndo foram estatisticamente diferentes (p>0,05) quando comparados
todos entre si, par a par (ANOVA one way e teste de Tukey como pos-teste).



93

A avaliagdo dos parametros da RE 899/2003 para a validagdo do método proposto
mostrou resultados dentro das especificagdes sanitarias preconizadas ¢ pode ser considerado
validado para o fim que se propoe.

Quanto a especificidade do método, na Figura 8 estdo apresentados os espectros de
varredura obtidos para a solugdo de referéncia de quercetina apds adi¢do de AICl3, em
comparagdo com os espectros do extrato Chenopodium ambrosioides L. antes e ap6s a adi¢@o
de AICl3. A avaliacdo dos espectros permitiu observar que, apos a complexagdo com AlCls,
hd uma similaridade importante entre os espectros da solu¢do de quercetina e do extrato, dessa

forma considera-se o método proposto especifico.

Figura 8 - Espectros de varreduras obtidos na andlise da especificidade através de
espectrofotometria ultravioleta-visivel (200 a 500nm).

1.500 . ;
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Legenda: (Abs.) = absorvancia; (nm) = comprimento de onda em nandmetros; (1) = Quercetina 4pg/mL apos 30
minutos de complexacao com AlCl3 2,5%; (2) = extrato de Chenopodium ambrosioides L. na diluigdo de 1:100;
(3) = extrato de Chenopodium ambrosioides L. na dilui¢do de 1:100 ap6s 30 minutos de complexacdo com AlCl3
2,5%.



94

Os resultados mostraram que o método ¢ linear. As Figuras 9 e 10 mostram,
respectivamente, as varreduras de uma das curvas analiticas auténticas e a curva de
calibragdo. As Tabelas 2 e 3 trazem o detalhamento dos dados da linearidade e os resultados
da Andlise de Variancia (ANOVA) entre os pontos da curva de calibragdo da quercetina
complexada com AICl;. Os resultados da Tabela 3 confirmam a linearidade do método e a
validade da regressdo, assim, pode-se confirmar, com 95% de confiabilidade, que o modelo ¢

linear e que a inclinacdo da reta ndo ¢ nula.

Figura 9 - Espectros de varreduras de uma das trés curvas analiticas auténticas de quercetina
(2ug/mL; 3pg/mL; 4pg/mL; Spg/mL; 6pg/mL; 7pug/mLlL; 8ug/mL; 9ug/mL) através de
espectrofotometria ultravioleta-visivel de 200 a 500nm, ap6s 30 minutos de complexacdo com
AICl3 2,5% obtidos na analise da linearidade.
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Legenda: (Abs.) = absorvancia; (nm) = comprimento de onda em nandmetros.
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Figura 10 - Curva de calibragdo da quercetina (2ug/mL; 3pg/mL; 4pg/mL; Spug/mL; 6pg/mL;
7ug/mL; 8ug/mL; 9ug/mL;) através de espectrofotometria ultravioleta-visivel a 430nm, apos
30 minutos de complexacdo com AICl3 2,5%.

Legenda: y=0,086x+0,005 ¢ a equagio da reta obtida e R? € o coeficiente de correlagdo da regressio linear.

Tabela 2 - Dados da lincaridade do método de quantificagdo de quercetina por
espectrofotometria ultravioleta-visivel, apds 30 minutos de complexacdo com AlCls 2,5%.

Parametro Resultado
AMnm) da curva analitica 430
Equagdo da regressdo linear y = 0,086x + 0,005
Inclinagdo (a) 0.086035714
Intercepto (b) 0.005011905
Coeficiente de correlagdo (R?) 0,9971
Limite de detec¢do (ng/mL) 0,1914

Limite de quantificagdo (ng/mL) 0,2899

Tabela 3 - Resultados da Analise de Varidncia (ANOVA) entre os pontos da curva de
calibracdo da quercetina, apds 30 minutos de complexacdo com AlCl3 2,5%.

FONTE SQ GL MQ F F-critico
Modelo 0.932670161 1 0.932670161 2522.65 4.3009
Residual 0.008133798 22 0.000369718 Curva Linear
Falta de ajuste 0.002743131 6 0.000457188 1.35698 2.7413
Erro puro 0.005390667 16 0.000336917 Nao ha falta de ajuste
Total 0.940803958 23 0.04090452

Legenda: (SQ) = Soma dos quadrados; (GL) = Graus de liberdade; (MQ) = Média dos quadrados; (F) = F
calculado; (F-critico) = F critico ou tabelado.
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Tanto para o ensaio de precisdo intracorrida ou repetibilidade (Tabela 4) quanto para a
precisdo intercorrida ou intermedidria (Tabela 5), os valores de Coeficiente de Variagao (CV)
foram inferiores a 5%, variando entre 2,17% a 4,04%. No estudo de precisdo intercorrida foi
realizada analise estatistica através do teste t-student para comparar os resultados obtidos por
analistas diferentes em dias diferentes, e observou-se que ndo houve diferenca
estatisticamente significativa (p<0,05) entre os resultados, sendo p=0,10 para a comparagdo
entre analista01/1°dia e analista02/2°dia; e p=0,38 para a comparagdo entre analista01/2°dia e

analista02/1°dia. O nivel de exatiddo do método variou entre 102,79% e 105,10% (Tabela 6).

Tabela 4 - Resultados obtidos para os ensaios de repetibilidade (precisdo intra-corrida) (n=6)
para o extrato de Chenopodium ambrosioides por espectrofotometria ultravioleta-visivel, apds
30 minutos de complexacdo com AICl3 2,5%.

Média da concentracio obtida da equacao da

Diluicio do extrato reta = DP (ug/mL de flavonoides em relacio a CV%
quercetina)
1:100 (100%) 3,99 +0,12 2,91

Legenda: (DP) = Desvio Padrao; (CV) = Coeficiente de Variagao.

Tabela 5 - Resultados obtidos para os ensaios de precisdo intermediaria (precisdo inter-
corrida) (n = 6) para o extrato de Chenopodium ambrosioides (diluicdo 1:100) por
espectrofotometria ultravioleta-visivel, apds 30 minutos de complexacdo com AlCls 2,5%.

Média da Concentracio

. . o

Analista/dia Experimental (pg/mL ) + DP V%
Analista01/ 1°dia 4,05+0,12 2,92
Analista02/ 1°dia 4,00£0,16 4,04
Analista01/ 2°dia 3,93 £ 0,09 2,17
Analista02/ 2°dia 3,94+ 0,09 2,32

Legenda: (DP) = Desvio Padrao; (CV) = Coeficiente de Variagao.
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Tabela 6 - Analises estatisticas dos resultados da exatiddo (n=3) pelo método de adigdo
padrdo para o extrato de Chenopodium ambrosioides na diluigdo de 1:200 por
espectrofotometria ultravioleta-visivel, apds 30 minutos de complexacdo com AlCls 2,5%.

Concentrac¢ao N Concentrac¢ao Concentrac¢ao ~
L . Concentrac¢ao , . L . Concentrac¢ao
Tedrica de K Tedrica de Tedrica de .
. de quercetina . . experimental = o
quercetina no . . quercetina quercetina . Exatidao (%)
adicionada - de quercetina
extrato (%) adicionada total (pg/mL) + DP (ng/mL)
(pg/mL) (pg/mL) mt
2,07 80 4,0 6,07 6,38 £ 0,034 105,10
2,07 100 5,0 7,07 7,27 £0,012 102,79
2,07 120 6,0 8,07 8,43 + 0,002 104,51

Legenda: (DP) = Desvio Padrao

O método apresentou robustez quanto a marca do alcool e a temperatura ambiente na
execucdo das analises (Tabela 7). Além disso, também se considerou como parametros de
robustez a concentragdo de AICI3 (Figura 6) e o tempo de leitura apds a complexagdo com o
AICI; (Figura 7) avaliados preliminarmente no desenvolvimento do método, onde ndo ha
diferenca estatisticamente significante, respectivamente, para as concentragdoes de AICls3 (2,5;

5,0 ¢ 7,5%) e os tempos de complexagdo apos 20 minutos até¢ 120 minutos.

Tabela 7 - Resultados obtidos no ensaio de robustez utilizando diferentes pardmetros (n=3)
para o extrato de Chenopodium ambrosioides na diluicdo de 1:100 por espectrofotometria
ultravioleta-visivel, ap6s 30 minutos de complexa¢do com AICI3 2,5%.

Pardmetro Meédia da Concentragao Teste T-student
Experimental ( pg/mL ) = DP (valor de p)*
Padrio de comparacéo (alcool da marca
“A”; temperatura ambiente de 25°C; A de 4,06 + 0,06 -
430nm).
Marca dei alcool “B ?demals 3.880.15 0.12
pardmetros padrdo
Tempera?ura %mblente de ?0 Ce 3.93 40,25 0.42
demais parametros padrao
i 42
Comprimento de onda de 429nm e 4.1840,02 0.03*

demais parametros padrdo

Legenda: (DP) = Desvio Padrio; (A) = comprimento de onda.* Nota: Nivel de significancia de 95% do teste estatistico T-
student para p<0,05.

De uma forma geral, o conjunto de resultados da validagdo mostrou que o método €
adequado para o fim a que se propde, conforme parametros da RE 899/2003, e a partir do
mesmo foi realizado o planejamento fatorial para obtencdo do extrato. Os resultados
mostram que somente o extrato das condigdes ACF (maceragdo de 9 dias sem renovagdo

do solvente etanol a 70% e propor¢do de droga vegetal/solvente de 1:5) foi
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estatisticamente diferente de todos os demais quanto ao teor de flavonoides (Figura 11).

Figura 11 - Otimizagdo através de planejamento fatorial 2° do processo extrativo por
maceragdo de Chenopodium ambrosioides L. por 9 dias.

N

Legenda: A = etanol 70%; B = etanol 50%; C = propor¢do 1:5 entre droga vegetal e solvente; D = proporg¢ao
1:10 entre droga vegetal e solvente; E = troca de solvente e reposicdo do mesmo volume com solvente nio
saturado a cada 3 dias; F = sem troca de solvente. Nota: Os valores representam a média + erro padrdo da média
dos teores de flavonoide em relacdo a quercetina complexada dos processos extrativos realizados em triplicata.
#¥* n<(0,0001 quando comparado ACF par a par em relacdo a todos os outros processos extrativos (ANOVA one
way e teste de Tukey como pos-teste).

Figura 12 - Grafico de Pareto para os resultados do planejamento fatorial 2°, considerando os
efeitos produzidos no teor de flavonoides em relagdo a quercetina no processo extrativo de
maceragdo de Chenopodium ambrosioides L. em etanol por 9 dias.

Legenda: linha tracejada define o limite de significancia (31,96 para p<0,05); Fator 1 = concentragdo do
solvente (70 ou 50%); Fator 2 = propor¢do entre droga vegetal e solvente (1:5 ou 1:10); Fator 3 = troca de
solvente (com troca ou sem troca).
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A Figura 12 confirma que os trés fatores analisados apresentam influencia no processo
extrativo quanto ao teor de flavonoides em relagdo a quercetina dos extratos. O grafico de
Pareto plota os efeitos em ordem decrescente de importancia. A concentracdo do solvente ¢ o
fator mais significativo. Dentre as interacdes dos fatores ndo houve significancia na interacio
da concentracdo do solvente e a troca do mesmo, bem como em relacdo a interacdo dos trés
fatores ao mesmo tempo. A Tabela 8 resume a caracterizagdo do extrato ACF escolhido a

partir do planejamento fatorial.

Tabela 8 - Caracterizagdo do extrato de Chenopodium ambrosioides L. escolhido a partir de
planejamento fatorial quanto ao pH, densidade relativa e residuo seco.

Determinacio Resultado + desvio padrao
pH 6,25 +0,01
Densidade relativa 0,89 g/mL =+ 0,002
Residuo seco 1,79% + 0,07

Para o extrato ACF foi comparado o processo extrativo em pequena escala (preparo
de 50mL) e em uma escala maior (preparo de 600mL). A partir da andlise pelo Teste T de
Student a diferenca ndo foi estatisticamente significativa (p=0,472) entre os extratos

quanto a resposta do residuo seco, para um nivel de significancia de 95% (p<0,05).

Tabela 9 - Prospecgao fitoquimica preliminar do extrato de Chenopodium ambrosioides L.

Classe de metabolito Resultado Detalhamento de acordo com a metodologia de
secundario prospecc¢io
. Auséncia de turvag@o branca com os reativos de Hager e
Alcaloides -
Mayer
Triterpenoides e Esteroides + Aparecimento de cor azul-esverdeada
Saponinas - Auséncia de espuma persistente
Cumarinas - Auséncia de cor azul sob luz ultravioleta a 365nm
Compostos fenolicos + Presenca de mancha azul escura
Taninos + Presenca de precipitado branco
Flavonoides + Aparecimento de cor amarela sob luz ultravioleta a 365nm
Antocianidinas e chalconas - Auséncia de coloragdes vermelha, lilas ou azul

Leucoantocianidinas e

. - Auséncia de coloragdo vermelha ou amarela
catequinas

Flavononas + Aparecimento de coloragdo vermelha

Legenda: (+) = resultado positivo; (-) = resultado negativo.
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Quanto a formulacdo fitoterapica proposta, a figura 13 ilustra o gel base de poloxamer
407® preparado bem como o mesmo apds a incorporagdo do extrato a 10% e a Tabela 10

mostra os resultados dos parametros analisados na caracterizagdo.

Figura 13 - Fotografias do gel base de poloxamer® 407 e apds a incorporagdo a 10% do
extrato hidroetandlico de Chenopodium ambrosioides L.

Legenda: (A) = gel base de poloxamer® 407; (B) = gel de poloxamer® 407 com extrato hidroetandlico de
Chenopodium ambrosioides L. incorporado a 10%.

Tabela 10 - Caracterizagdo do gel base de poloxamer® 407 e gel de poloxamer 407® com
extrato de Chenopodium ambrosioides L. incorporado a 10%.

Gel de poloxamer 407® com extrato de

Parametro Gel base de poloxamer® 407 Chenopodium ambrosioides L. incorporado a
10%
Aspecto Gel homogéneo Gel homogéneo
Cor Transparente Esverdeado
Odor Sem odor Caracteristico
pH 7,42+ 0,164 6,42 £ 0,004
Teor Nao se aplica 100,33%

Quanto ao teor, o método validado mostrou-se capaz de quantificar a concentragdo do
extrato a partir de uma aliquota da formula¢do uma vez que o gel base ndo absorve no
comprimento de onda de 430nm e ndo interfere no método, havendo uma similaridade das

varreduras do extrato e da formulagdo com extrato incorporado, conforme Figura 14.
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Figura 14 - Comparacdo das varreduras da diluigdo 1:100 do extrato de Chenopodium
ambrosioides, da formulagio de gel de poloxamer® 407 na auséncia e na presenga do extrato
incorporado a 10%; através de espectrofotometria ultravioleta-visivel (200 a 500nm), todos
apos 30 minutos de mistura com AICl3 2,5%.

20007 —

1500 | f\

Abs.

1.000

0.500

0.000

200.00 300.00 400.00 500.00
nm.

Legenda: (Abs.) = absorvancia; (nm) = comprimento de onda em nandmetros; (1) = Base de gel de poloxamer
407® sem extrato incorporado apdés 30 minutos de mistura com AICls 2,5%; (2) = extrato de Chenopodium
ambrosioides L. na dilui¢do de 1:100 ap6s 30 minutos de complexagdo com AlCl; 2,5%; (3) = Formulagao de
gel de poloxamer 407® com extrato de Chenopodium ambrosioides L. incorporado a 10% e ap6s 30 minutos de
complexagdo com AlCl; 2,5%.

Os ensaios de espalhabilidade realizados mostraram que esta foi aumentada apds a
incorporac@o do extrato ao gel, apresentando diferenca estatisticamente significante entre as
duas curvas de espalhabilidade (p<0,0001) para o teste T de student em cada par de pontos de
aplicagdo de pesos diferentes (Figura 15). Observa-se, também, que os perfis de
espalhabilidade se mantém e sdo caracteristicos para os géis, com uma tendéncia de aumento

na espalhabilidade com o aumento do peso aplicado e posterior tendéncia a estabilizagdo.
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Figura 15 - Espalhabilidade a temperatura ambiente da formulagdo de gel base de
poloxamer® 407 na auséncia e na presenca do extrato incorporado a 10%.

Legenda: (*) = Diferenca estatisticamente significante entre as duas curvas de espalhabilidade (p<0,0001) para
o teste T de student em cada par de pontos de aplicagdo de pesos diferentes.

4. DISCUSSAO

A Farmacia Viva, no contexto da Politica Nacional de Assisténcia Farmacéutica, ¢ o
estabelecimento modelo quanto as estruturas e processos para a utilizacdo de plantas
medicinais e fitoterapicos, em saude publica, no Brasil. Deve ser apta a realizar todas as
etapas, desde o cultivo, a coleta, o processamento, o armazenamento de plantas medicinais, a
manipulagdo e a dispensacdo de preparagdes magistrais e oficinais de plantas medicinais e
fitoterapicos (BRASIL, 2010). E indispensavel o acompanhamento ¢ o controle de todo o
processo, de modo a garantir ao paciente um produto com qualidade, seguro ¢ eficaz. Dessa
forma, a Farmacia Viva deve dispor de laboratorio de controle de qualidade capacitado para
realizagdo de controle em processo ¢ analise das preparagdoes (BRASIL, 2013).

A RDC 14/2013 compreende as Boas Praticas de Fabricagdo de Insumos
Farmaceéuticos de Origem Vegetal. Nesta resolugdo, destacam-se as seguintes especificagdes
minimas referentes a planta medicinal, droga vegetal e derivado vegetal: a) nomenclatura
botanica completa; b) detalhes da origem: data, hora, local da coleta/colheita, condi¢des do

tempo, entre outros; c) parte da planta utilizada; d) caracterizagdo organoléptica; ) descri¢ao
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macroscopica; f) prospeccdo fitoquimica; g) andlise quantitativa dos principios ativos e/ou
marcadores; h) estado de divisdo da droga ou granulometria; 1) testes de pureza e integridade;
J) proporcdo quantitativa entre a planta medicinal fresca ou droga vegetal e o extrato; k)
referéncia da monografia farmacopeica (caso ndo tenha referéncia em compéndios oficiais,
apresentar especificagdes e metodologias desenvolvidas e validadas).

Diante do exposto fica evidente que a utilizagdo de plantas medicinais em satde
publica deve ser seguida de um rigoroso controle de qualidade durante todas as etapas do
cultivo, passando pelo processamento até o produto final. Dessa forma, com base nas
exigéncias sanitarias, neste trabalho sdo reunidos um conjunto de critérios e dados, sem a
pretensdo de esgotar o assunto, para utilizacdo racional de Chenopodim ambrosioides L. na
Assisténcia Farmacéutica publica no que diz respeito a caracterizagdo da matéria-prima
vegetal e seu extrato. As determinagdes realizadas sdo de grande valia na montagem de
métodos para controle de qualidade desde o processo da coleta do material vegetal até a
obten¢do do produto intermediario e final, assim, esse conjunto de metodologias e resultados
servem de proposta para um planejamento adequado a ser seguido para se estabelecer os
parametros de controle de qualidade da espécie, visto que a mesma ndo apresenta monografia
em compéndios oficiais.

O controle de qualidade ¢ a padronizagdo de fitoterapicos envolvem varias etapas,
entretanto, a fonte e a qualidade das matérias-primas tém um papel central na obtencdo de
produtos com constincia de composi¢do e propriedades terapéuticas reprodutiveis (GOBBO-
NETO; LOPES, 2007). Assim, os procedimentos usados para a devida padronizacdo das
etapas de coleta, identificacdo botanica, secagem, pulverizacdo e armazenamento garantem a
reprodutibilidade do processo. Destaque ¢ dado a identificacdo botanica adequada do material
vegetal, uma vez que é imprescindivel as farmacias vivas constando como exigéncia na RDC

18/2013, bem como o seguimento de “Boas Praticas” nas diversas etapas.

Varios fatores influenciam no conteudo de metabolitos secundarios das plantas, que
sd0 os responsaveis pelos efeitos terapéuticos. Informagdes sobre época e horario de coleta
sdo importantes, pois as espécies apresentam épocas especificas em que contém maior
quantidade de metabolitos secundarios em seu tecido, podendo variar tanto no periodo de um
dia como em épocas do ano (MARTINS et al, 1995; GOBBO-NETO; LOPES, 2007). Este
critério ¢ importante visto que o conhecimento da época adequada de coleta do material

desejado leva a obtencdo de produtos de melhor qualidade e reprodutibilidade. A
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determinacdo desse parametro serve de subsidio para compara¢des com outros estudos, bem

como estabelecer uma faixa de variacdo aceitavel para a espécie.

A RDC 18/2013 define droga vegetal como a planta medicinal, ou suas partes, que
contenham as substancias, ou classes de substancias, responsaveis pela agdo terapéutica, apos
seu processamento, ou seja, processos de coleta, estabilizacdo, quando aplicavel, e secagem,
podendo estar na forma integra, rasurada, triturada ou pulverizada. Essas etapas apds a
colheita sdo fundamentais para a qualidade final do produto. Embora apresente baixo custo e
simplicidade na operagdo, se a secagem ndo for realizada adequadamente, pode possibilitar a
degradacdo de componentes quimicos importantes, permitir a infestagdo e crescimento de
microrganismos ¢ assim comprometer o teor dos principios ativos (CARVALHO et al., 2010).
Corréa Junior et al. (1994) reforcam que a secagem tem por finalidade reduzir a ag@o
enzimatica por meio da redugdo do teor de umidade, permitindo a conservagdo das plantas
medicinais e aromaticas por um periodo mais longo e impedindo o desenvolvimento de

microrganismos.

Apbs o processo de secagem ¢ estabilizagdo, o rendimento em biomassa encontrado
foi semelhante ao obtido no estudo de Valério (2014) para a mesma espécie que foi de
22,87%. Segundo Melo et al. (2004), temperaturas entre 50 ¢ 60°C mostraram-se mais
adequadas para secagem de grande nimero de plantas medicinais, independentemente do
método de secagem empregado. Borgo et al. (2010) relatam que no processo de secagem de
um material vegetal ocorre uma redugdo consideravel da sua massa seca em relagdo a da
planta fresca. A faixa de reducdo de massa considerada aceitavel conforme Sartorio (2000) é
entre 20 a 75%. Dessa forma a metodologia de secagem e estabilizagdo proposta para
Chenopodium ambrosioides L. encontra-se dentro dos parametros esperados e pode ser

reprodutivel para esta espécie a fim de se obter uma droga vegetal com qualidade.

Sharapin (2000) relata que uma pulverizacdo adequada da matéria prima vegetal ¢é
importante para se conseguir um bom rendimento no processo extrativo dos constituintes
quimicos encontrados na droga vegetal. Particulas menores permitem uma maior superficie de
contato entre o material vegetal e solvente extrator, tornando, desta forma, mais eficiente a
extragio (SIMOES, et al., 2000). List e Schmidt (2000) reforcam que as caracteristicas
granulométricas interferem diretamente nos processos extrativos e alertam que pds muito
finos podem entupir o filtro durante o processo extrativo, por exemplo. Dessa forma, um
tamanho de particula superior a classificacdo de pd fino ¢ apropriado para ser submetido a

processos extrativos que possuem etapas de filtragdo. No caso, como a classificacdo da droga



105

vegetal de Chenopodium ambrosioides L. analisada foi de pd grosso, corroborando com o
estudo de Valério (2014), e ratifica a escolha da maceragdo como processo extrativo para
obten¢do do extrato hidroetandlico como adequada.

A andlise da droga vegetal em relacdo a perda por dessecacdo visa quantificar os
compostos volateis de qualquer natureza que estejam presentes nas plantas e sdo eliminados
nas condigdes especificas da metodologia. O valor infere, indiretamente, a umidade residual
presente em drogas vegetais (BRASIL, 2010). A perda por dessecacdo obtida neste estudo foi
semelhante a resultados de outros trabalhos que obtiveram 10% (Okhale et al., 2012) ¢ 8,9%
(Valério, 2014). Dessa forma a umidade encontrada na droga vegetal encontra-se em
conformidade com a Farmacopeia Brasileira (2010), a qual preconiza teor maximo de até 14%
de umidade para drogas vegetais. Simdes et al. (2000) ressaltam a importancia deste
parametro ja que o mesmo esta diretamente relacionado com a eficiéncia da conservacdo da
matéria prima vegetal, além de indicar adequado armazenamento e processo de secagem
eficiente. Assim, reduz-se os erros na estimativa do peso real do material vegetal, além de
servir como parametro de qualidade, uma vez que o excesso de dgua pode contribuir para a
acdo enzimatica, o que acarreta na degradagdo de constituintes quimicos e possibilita o
crescimento de fungos e bactérias.

O teor de cinzas permite a verificagdo de impurezas inorganicas ndo volateis que
podem ser produto do metabolismo vegetal ou componentes presentes como contaminantes
das drogas vegetais (SIMOES et al, 2000). O teor de cinzas totais do material vegetal de C.
ambrosioides encontrado (10,02% + 0,21) foi semelhante ao trabalho de Valério (2014) que
obteve 10%. Em regra geral, ¢ aceitdvel 10% de material estranho, a menos que esteja
especificado em monografia. Os resultados obtidos sdo importantes no processo da
padronizacdo de parametros de qualidade para as drogas vegetais, visto que o alto teor de
cinzas pode indicar a presenga excessiva de substancias aderentes e pode ser um indicativo de
inadequacdo durante os procedimentos de colheita, secagem e transporte dos materiais
(SHARAPIN et al, 2000). A variacdo de porcentagem obtida entre as triplicatas (0,21%) pode
ser utilizada como parametro preliminar de controle de qualidade desse material vegetal a fim
de nortear novos estudos, uma vez que a C. ambrosioides ndo possui monografia descrita em
farmacopeias.

Pozzi (2007) ressalta a necessidade de um maior controle de qualidade para os
fitoterapicos e, principalmente, que estudos analiticos das plantas medicinais sdo de extrema

importancia, visto que grande parte das plantas medicinais nativas do Brasil ainda ndo tem
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estudos quimicos e analiticos suficientes para permitir a elabora¢do de monografias completas

e modernas para a Farmacopéia Brasileira, como € o caso de C. ambrosioides.

Nesse contexto, em revisdo de literatura realizada por Kokanova-Nedialkova et al.
(2009) sobre o géreno Chenopodium, que contém mais de 200 espécies, C. ambrosioides
apresenta como principais constituintes quimicos as classes de metabolitos secundarios de
terpenos, esteroides e substancias fendlicas. Dentre estas lltimas, destacam-se os flavonoides.
Assimos (2014) relata que mais de 4000 substincias ja foram identificadas e pertencem a
classe de metabdlitos secundarios dos flavonoides. Multiplos grupos hidroxila, glicosil,
oxigénios ou grupos metil podem estar ligados a estrutura basica do flavonoide (Figura 16).
Dependendo do estado de oxidagdo do anel heterociclico, os flavonoides podem ser separados
em diversas classes, tais como: flavonas, flavonois, flavanonois e flavanonas, antocianidinas,
isoflavonoides, auronas, neoflavonoides, biflavonoides, catequinas e seus precursores
metabolicos conhecidos como chalconas, ¢ podem ocorrer como agliconas, glicolsilados e
como derivados metilados (XIAO; MUZASHVILI; GEORGIEV, 2014).

Para os flavonoides, seus espectros no ultravioleta podem ser determinados em etanol
ou metanol e estes podem apresentar duas bandas de absor¢do maxima, uma entre 240 ¢ 280
nm (banda II, devido a absor¢do do anel A, sistema benzoila) ¢ outra entre 320 ¢ 385 nm
(banda I, devido ao anel B, sistema cinamoila), como mostra a Figura 16 (SOUZA;
GIOVANTI, 2005). Desde a década de 1990 que a quercetina, um flavonol, foi encontrada nas
partes aéreas e frutos de C. ambrosioides (BAHRMAN et al., 1985; JAIN et al., 1990). Varios
compostos flavonicos foram encontrados nos frutos. Foram descritos kaempferol e dois novos
flavonoides glicosilados de kaempferol, além de isoramnetina (SA et al, 2015). Um
glicosideo da quercetina também foi relatado por Song et al. (2014). A Figura 17 mostra os
principais compostos fendlicos encontrados na espécie C.ambrosioides.

Dessa forma, a utilizagdo da quercetina como marcador para C.ambrosioides ¢é
justificada por ser um flavonoide presente na espécie em estudo, devido o trabalho preliminar
de Sa& (2013) utilizando espectrofotometria UV-vis com este marcador, bem como esta

relacionado ao seu menor custo, comparado aos outros padroes de flavonoides.
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Figura 16 - Estrutura basica dos flavonoides e suas bandas de absor¢ao no UV-vis.

Banda II: Banda I:

Sistema cinamoila

(320-385nm)

Sistema benzoila

(240280 nm)

Fonte: SOUZA; GIOVANI (2005)

Figura 17 - Estruturas quimicas dos compostos fendlicos (flavona e flavonoides) presentes
em Chenopodium ambrosioides. (3a-3d) = quatro variantes do “ambrosideo” (triglicosideo do
kaempferol).

1) R1=H ; R2=H ; R3=H (kaempferol)

2) R1=H ; R2=ramnosil ; R3=H

3a) Rl=glucoramnosil ; R2=ramnosil ; R3=H

3b) Rl=ramnoglucosil ; R2=ramnosil ; R3=H ambrosideo
3¢) Rl=ramnosil ; R2=ramnoglucosil ; R3=H

3d) Rl=glucosil ; R2=diramnosil ; R3=H

4) R1=R2=ramnosil ; R3=H

5) R1=ramnosil; R2=H ; R3=xilosil

6) R1=ramnosil; R2= xilosil ; R3=H

OCH,3 OH
OH OB O. o
CH; | 4
0.

| L ened o

(o]
o
OH

Quercetina Isoramnetina Flavona

Fonte: KOKANOVA-NEDIALKOVA et al. (2009).

Diversas técnicas sdo empregadas para o doseamento de flavonoides em materiais
vegetais, dentre elas a espectrofotometria de absorgdo na regido do ultravioleta-visivel (UV-
Vis) alcanga grande destaque devido a sua simplicidade, rapidez, baixo custo de execugdo e
ampla disponibilidade nos laboratorios de controle de qualidade. Embora extremamente
utilizada, a pouca seletividade tem sido um dos maiores desafios dessa técnica para andlise de
matrizes complexas como o0s extratos vegetais, pois a espectrofotometria direta pode
ocasionar sobreposicdo das bandas, impedindo a absor¢do do componente de interesse. Em

decorréncia deste fato, para obtencdo dos espectros dos flavonoides sem a interferéncia de
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outros compostos fendlicos, comumente se emprega o método colorimétrico com cloreto de
aluminio (AICLs) para tratamento das amostras a serem analisadas. Isto porque o cation Al**
forma complexos estaveis com as hidroxilas livres dos flavonoides, ocasionando extensdo do
sistema conjugado e, consequentemente, um desvio batocromico, ou seja, um deslocamento
dos seus maximos de absor¢do para regides de maior comprimento de onda (MARQUES et
al., 2012).

Quanto as varreduras na faixa do UV-vis (200 a 500nm) apds a complexacdo com
AICl3, a Figura 4 mostra os resultados das posi¢des especificas de comprimentos de onda
(Améx) encontradas para a quercetina sem a complexagdo (256,8nm e 373,8nm) ratificam a
sua presenga dentro das faixas de absor¢do das bandas caracteristicas dos flavonoides, a banda
II (240-280nm) e I (320-385nm), respectivamente, relatadas por Souza e Giovani (2005); bem
como mostram que somente na banda II houve um desvio batocromico para além da faixa
esperada. Ja para o extrato percebe-se nitidamente uma otimizacdo da resposta da varredura
espectrofotométrica apds a complexacdo com AICls, principalmente em torno de 400nm
(Figura 5), embora ndo apresente o maximo de absor¢do em comprimento de onda préximo da
quercetina, visto que o extrato de C.ambrosioides apresenta, além da quercetina, outros
flavonoides em niveis diferenciados de oxigenagdes ou substituicdes em sua estrutura quimica
basica.

Assis (2014) relata que a intensidade e posi¢do especifica dos comprimentos de onda
(Améx) podem fornecer informagdes importantes para identificagdo do tipo de flavonoide e a
posicdo da oxigenacdo, visto que, o espectro ¢ afetado principalmente pelo tipo de
oxigenacdo, ou seja, um aumento da oxigenacdo pode provocar um desvio batocrémico
(desvio para maiores comprimentos de onda). Como pode ser observado na Figura 17 a
quercetina é o composto fendlico mais oxigenado dentre os presentes no extrato de
C.ambrosioides, dessa forma ja era esperado que em sua varredura, enquanto substincia
isolada, seu Amax apds complexagdo com o AlCl; fosse maior que o do extrato. A Figura 18
traz uma proposta de estrutura de complexagdo da quercetina com AICl; ratificando que os
demais flavonoides presentes no extrato, com menos oxigenagdes ou com substitui¢des,
diminuem o efeito do desvio batocromico, ja que apresentam menos sitios de complexagdo.

Woisky e Salatino (1998) citam que os acidos fendlicos podem interferir na
quantificacdo dos flavonoides complexados, entretanto, mesmo os que formam complexos
com AlCl3, absorvem em comprimentos de onda muito inferiores, evitando-se dessa maneira
interferéncias nas medidas de absorbancia. O uso do AICI; para a determinag@o da quantidade

de flavonoides totais ndo €, no entanto, um procedimento isento de limitagdes. O método é



109

preciso, isto €, ele é reproduzivel, fornecendo desvios muito pequenos ou nulos entre um
ensaio e outro com a mesma amostra. No entanto, ele pode ser pouco exato, ou seja, o valor
que ele fornece pode ser diferente (geralmente inferior) em relagdo a quantidade de
flavonoides totais realmente presente na amostra analisada. O valor medido e o valor real sdo
tanto mais proximos entre si quanto maior a propor¢ao de flavondis na amostra, e tanto mais
distantes quanto maior a propor¢ao de flavonas. Isso se deve ao fato de que o comprimento de
onda geralmente utilizado corresponde a banda I cinamoila de absor¢do do complexo
quercetina-Al. A quercetina ¢ um flavonol, certamente o mais comum dos flavondides
encontrado nas plantas. Os complexos dos outros flavonois com aluminio absorvem proximo
ao comprimento de onda de referéncia, mas os complexos derivados de flavonas, por
exemplo, absorvem em comprimentos de onda inferiores, o que causa uma subestimativa nas

determinacdes de misturas muito ricas em flavonas.

Figura 18 - Proposta de estrutura de complexag@o da quercetina com AICl3, onde x=n=4 ¢
M=Aluminio. Sitio de quelacdo da quercetina com AI** nos grupos 3-OH, 4-oxo e 3°,4’-
diidroxi.

Fonte: SOUZA; GIOVANI (2005)

Diferentemente de alguns métodos ja descritos e validados na literatura, bem como
outros farmacopeicos nos quais sdo realizados a quantificacdo dos flavonoides totais,
expressos em quercetina (%), através da utilizagdo de solugdes de compensacdo para ser o
branco (seja de extrato ou do marcador padrio sem reagdo com o AlCl3), féormulas para o
calculo onde consideram a massa da droga, perda por dessecagdo e um valor fixo para a
absortividade molar da quercetina (CHABARIBERI et al., 2009; BRASIL, 2010;
FERREIRA; COLOMBO, 2011; MARQUES et al., 2012); o método espectrofotométrico
proposto neste estudo visa obter um pardmetro quantitativo pratico para o controle de
qualidade de C.ambrosioides a partir de uma curva padrdo do marcador quercetina
complexada com AICl; e chegar a um valor de referéncia de flavonoides no extrato que

absorvem como quercetina complexada com AlCls.
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De acordo com a Resolucdo Especifica (RE) n® 899/03 da Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA), que estabelece o “Guia para validagdo de métodos analiticos
¢ bioanaliticos”, os métodos ou procedimentos analiticos precisam ser submetidos a uma série
de experimentos capazes de avaliar sua capacidade em detectar e quantificar um determinado
analito, antes de sua adog@o na rotina laboratorial. O objetivo de uma validagdo ¢ demonstrar
que o método ¢ apropriado para a finalidade pretendida, ou seja, a determinacdo qualitativa,
semi-quantitativa e/ou quantitativa de farmacos e outras substancias em produtos
farmacéuticos. Essa validacdo deve ser realizada através da analise de uma série de
parametros: especificidade, linearidade, limite de deteccdo (LD), limite de quantificagdo
(LQ), precisdo, exatidao e robustez.

Segundo Ribani et al. (2014), “guias” sdo documentos que sugerem uma linha a ser
seguida e s3o, portanto, abertos para interpretacdo. Os guias sdo recomendagdes e sdo
intencionalmente vagos para deixar aos analistas a flexibilidade de adapta-los de acordo com
o método a ser usado. Dessa forma, seguindo os parametros do guia da agencia reguladora
brasileira, procedeu-se a validagdo do método para o fim a que se propde.

A avaliacdo e otimizagdo dos parametros para o método proposto resultando em um
comprimento de onda de trabalho de 430nm, faixa de trabalho de concentragdo da quercetina
de 2 a 9 pg/ml; sdo semelhantes a outros trabalhos relatados por Assimos (2014) que
utilizaram a espectrofotometria para a quantificagdo dos flavonoides a partir da complexacao
de quercetina com AICIls: faixa de concentragdo do padrdo quercetina (2 a 12 pug/ml), solvente
etanol, a concentracdo de AICI3 de 2,5% e o tempo de complexagdo de 30 minutos antes da
leitura espectrofotométrica a 425nm (FUNARI; FERRO, 2006).

A espectrofotometria ¢ regida pela Lei de Lambert-Beer que, essencialmente, mostra
que a medida da absorbancia da amostra ¢ proporcional a trés quantidades: a absortividade
molar especifica, uma caracteristica intrinseca as propriedades eletronicas de cada croméforo
em cada comprimento de onda e aos parametros experimentais extrinsecos; a concentragao do
cromoforo e o caminho Optico percorrido pela luz na amostra. A maioria dos
espectrofotdmetros UV-vis de duplo feixe apresentam medidas com boa precisdo na faixa de
absorbancias entre 0,1 ¢ 1. Como desvios na Lei de Lambert-Beer normalmente ocorrem em
concentracdes mais altas, uma das alternativas mais comuns ¢ diluir a amostra, para que a
analise ocorra na faixa linear da curva padrdo e dentro da faixa de absorvancia adequada
(GALO; COLOMBO, 2009). Revelou-se que as diluigdes do extrato de C.ambrosioides
dentro da faixa de 1:50 a 1:200 mostraram respostas de absorvancias adequadas ao método

variando de 0,2 a 0,8 no comprimento de onda de 430nm. As variagdes obtidas do desvio
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padrdo da média das absorvancias de cada triplicata das diluicdes do extrato (no maximo
8,6% para a dilui¢do 1:50 e 3,9% para a diluicdo de 1:200) sdo subsidios para a adog¢do de
uma varia¢do aceitavel para o método ¢ a espécie em estudo, além de ratificar os desvios na
Lei de Lambert-Beer visto que em menores concentragdes a variagdo foi menor.

A andlise dos resultados das Figuras 6 e 7 justificam o uso da menor concentracao
testada de AICl3 (2,5%) tendo em vista a economia de reagentes, bem como confirma-se que o
tempo proposto de 30 minutos é adequado ao método, inclusive com robustez e estabilidade
do complexo até 120 minutos.

A estratégia de validacdo ¢ especifica e ¢ influenciada pelo procedimento analitico
utilizado, pela natureza e concentragdio do composto de interesse e pela matriz.
Correlacionando-se o desenvolvimento, otimizagdo e validacdo de métodos de uma maneira
logica e organizada, os laboratdrios podem gerar resultados bastante eficientes e produtivos
(RIBANI et al. 2004). Dessa forma, utilizou-se os dados preliminares ja obtidos para a
validag@o do método conforme preconiza a RE n°® 899/2003.

O método proposto mostrou-se especifico (Figura 8) e Marques et al. (2012)
apresentou avaliagdo similar quanto a especificidade na validagdo de método semelhante para
a espécie Bauhinia forficata Link. Além disso, foi confirmado que no comprimento de onda
selecionado de 430nm ha leitura de flavonoides no extrato que se complexam com AlCls,
embora o pico ndo seja no mesmo comprimento de onda (em torno de 407nm), visto que a
espécie em estudo possui outros flavonoides além da quercetina; entretanto a partir da curva
padrdo de quercetina complexada pode-se obter o teor de flavonoides complexados que
absorvem como quercetina, gerando assim um pardmetro especifico para o controle de
qualidade da espécie.

Um método linear é aquele que gera resultados diretamente proporcionais a
concentracdo do analito, dentro do intervalo especificado. Deve-se, entdo, submeter os
resultados a testes estatisticos para determinacdo do coeficiente de correlagdo, interseccdo
com eixo y, coeficiente angular, soma residual dos quadrados minimos da regressdo linear e
desvio padrdo relativo (POLONINI et al., 2011). A linearidade deve ser avaliada pela
determinacdo de, no minimo, cinco concentragdes diferentes ¢ o critério minimo aceitavel do
coeficiente de correlacdo (R?) deve ser igual a 0,99 (BRASIL, 2003). Neste trabalho, o estudo
de linearidade foi realizado através da analise dos resultados obtidos de trés curvas analiticas
auténticas de oito concentragdes diferentes de quercetina, na faixa de concentragdo de 2 a 9

ug/mL, apds 30 minutos de complexagdo com AICl3 2,5%.



112

A analise da regressio linear demonstrou coeficiente de correlagio (R?) muito
proximo da unidade R?= 0,9971, o que esta de acordo com a RE n° 899/2003 da ANVISA que
afirma que o coeficiente de determinacdo deve ser no minimo igual a 0,99, denotando, assim,
que o método ¢ linear. Dessa forma, fica evidenciado que dentro do intervalo especificado os
resultados obtidos sdo diretamente proporcionais a concentragdo de flavonoides na amostra
que absorvem como quercetina complexada. A analise da variancia (ANOVA) (Tabela 3)
permitiu avaliar a linearidade do método e a validade da regressdo. Através do teste F ¢
possivel confirmar o modelo linear da curva, considerando a hipdtese de que o coeficiente
angular da curva seja diferente de zero, o valor de F calculado deve ser maior que o F critico
ou de significagdo (COSTA et al., 2012). Nesse caso, o valor encontrado para F calculado foi
de 2522.65, muito maior que o F de significagdo ou critico igual a 4.3009, confirmando,
assim, a regressdo nas trés curvas de calibragdo. Assim, pode-se confirmar, com 95% de
confiabilidade, que o modelo ¢ linear e que a inclinag@o da reta ndo ¢ nula.

O método mostrou-se preciso segundo a RE 899/2003 da ANVISA (BRASIL, 2003),
pois segundo a mesma o coeficiente de variacdo deve ser no maximo 5%, e os resultados
encontrados variaram de 2,17% a 4,04%. A comparacdo dos resultados obtidos por analistas
diferentes em dias diferentes ndo mostrou diferenca estatisticamente significante. Assim,
pode-se observar que o método se manteve robusto, indicando confiabilidade dos resultados,
visto que a mudanga de analista ndo influenciou de forma significativa os resultados obtidos
(BARRIOS et al., 2011).

Segundo Ribani et al. (2004), a exatiddo representa o grau de concordancia entre os
resultados individuais encontrados em um determinado ensaio e um valor de referéncia aceito
como verdadeiro. Destaca-se que um valor exato ou verdadeiro ¢ o valor obtido por uma
medicao perfeita e este valor ¢ indeterminado por natureza. A exatiddo ¢ sempre considerada
dentro de certos limites, a um dado nivel de confianga (ou seja, aparece sempre associada a
valores de precisdo). Estes limites podem ser estreitos em niveis de concentracdo elevados e
mais amplos em niveis de tracos. O nimero de ensaios varia segundo a legislacdo ou diretriz
adotada e também com as caracteristicas da pesquisa. A ANVISA adota ensaios em triplicata
para trés niveis de concentracdo (BRASIL, 2003).

Os processos mais utilizados para avaliar a exatiddo de um método sdo: materiais de
referéncia; comparagdo de métodos; ensaios de recuperacdo; adi¢do padrdo. Utilizou-se o
método de adi¢do padrdo, pois este ¢ adequado em situagdes onde ¢ dificil ou impossivel
preparar um branco da matriz sem a substancia de interesse. No método de adigdo padrao,

quantidades conhecidas da substancia sdo adicionadas em diferentes niveis numa matriz da
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amostra, antes do procedimento de preparo da amostra, que ja contenha quantidades
(desconhecidas) da substancia. A concentragdo da substancia de interesse na amostra original
pode ser determinada grafica e matematicamente, como ja mostrado anteriormente. A amostra
sem adi¢do do padrdo e cada uma das amostras com o padrdo adicionado devem ser
analisadas e as quantidades medidas relacionadas com a quantidade adicionada (RIBANI et
al. 2004).

Como ndo ¢ estabelecida uma faixa de variagdo aceitavel do resultado de exatidao pela
ANVISA (BRASIL, 2003), os resultados deste estudo fornecem subsidios para variagdes
esperadas do método proposto (102,79% e 105,10%). Segundo Berry e Nash (1993), existem
inimeros fatores que podem comprometer os parametros de precisdo e exatiddo de um
método causando erros ocasionais, por exemplo, a calibracdo de equipamentos, habilidade ¢
capacitacdo do analista, temperatura irregular do laboratério, umidade e componentes da
amostra. Dessa forma, a variagcdo encontrada no ensaio de exatiddo pode estar relacionada a
alguns desses fatores.

Segundo a RE 899/2003, a robustez de um método analitico ¢ a medida de sua
capacidade em resistir a pequenas ¢ deliberadas variacdes dos parametros analiticos. Indica
sua confian¢a durante o uso normal. Durante o desenvolvimento da metodologia, deve-se
considerar a avaliagdo da robustez. Constatando-se a susceptibilidade do método a variagGes
nas condigOes analiticas, estas deverdo ser controladas e precaugdes devem ser incluidas no
procedimento (BRASIL, 2003). Os testes de robustez fornecem a dimensdo do problema que
ocorre quando o método ¢ repetido em diferentes condi¢des ou ¢ transferido, por exemplo,
para outros laboratorios, analistas ou equipamentos (VAN DER HEYDEN et al., 1999;
RIBANI et al. 2004).

A Tabela 7 mostra a robustez do método a pequenas variagdes naturais entre diferentes
laboratérios como a marca do éalcool e a temperatura ambiente na execugdo das analises. A
concentracdo de e AICI3 e o tempo de leitura apés a complexagdo com o AlCls avaliados
preliminarmente (Figuras 6 e 7) também podem ser considerados parametros de robustez.
Dessa forma, esses pardmetros que ndo tiveram influéncia estatisticamente significativa na
resposta do método podem ser incorporadas ao procedimento. Entretanto, quanto ao
parametro comprimento de onda ficou evidente a importancia da calibragdo e manutengdo do
aparelho espectrofotdmetro, visto que variagdes de 1nm ja trazem mudangas estatisticamente
significativas (p<0,05) nas analises.

Apesar de a espectrofotometria no UV/Vis apresentar limitagdes de seletividade e

especificidade, principalmente tratando-se de matrizes complexas como as drogas vegetais,
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neste estudo, esta técnica foi validada conforme parametros da legislagdo vigente e apresentou
confiabilidade suficiente para a sua adog@o no controle de qualidade da espécie em questdo,
além da simplicidade operacional, rapidez na obtencdo dos resultados e reprodutibilidade
acessivel em laboratorios de controle de qualidade de Farmacias Vivas dentro do contexto da
assisténcia farmacéutica no sistema publico brasileiro.

Em relag@o a importancia dos estudos de padronizag¢do dos extratos vegetais, Neiva et
al. (2011) ressaltam os objetivos de garantia da integridade dos constituintes quimicos e
consequentemente da eficacia terapéutica das drogas vegetais com potencial para serem
empregadas como matérias-primas na obtencdo de fitoterapicos; bem como mostraram que o
tipo de solvente, procedimento de extragdo e relagdo droga vegetal/solvente representam
varidveis que interferem na integridade quimica e/ou atividades do extrato de Chenopodium
ambrosioides. Dessa forma, a partir do método validado, buscou-se a otimizacdo das
condigdes para obtencdo do extrato piloto usado, a fim de se obter um extrato com maior teor
de flavonoides quantificaveis pelo método. Quando ¢ importante investigar o efeito
provocado nas respostas dos experimentos por dois ou mais fatores de controle, ¢ cada um
deles com dois ou mais niveis de regulagens, Juran et al. (1951) e Montgomery (1991)
recomendam o uso de técnicas classicas de planejamento, como por exemplo a técnica de
planejamento fatorial.

Sdo muitos os beneficios da utilizagdo das técnicas estatisticas de planejamento
experimental, dentre estes se destaca a possibilidade de redu¢do do numero de ensaios sem
prejuizo da qualidade da informagdo, o estudo simultaneo de diversas variaveis, separando
seus efeitos, levando a elaboracdo de conclusdes a partir dos resultados obtidos e dos
objetivos do pesquisador (BUTTON, 2012). Segundo JURAN et al. (1951), um experimento
fatorial com k fatores, cada um deles com dois niveis, ¢ denominado de experimento fatorial
2%, O processo experimental dessa técnica consiste em realizar testes com cada uma das
combina¢des da matriz experimental, para em seguida, determinar e interpretar os efeitos
principais e de interacdo dos fatores investigados e assim, poder identificar as melhores
condigdes experimentais do produto ou processo em estudo. Dessa forma a partir de dados
preliminares de outros estudos com processos extrativos por maceragdo de Chenopodium
ambrosioides (NEIVA et al. 2011; SA, 2013; VALERIO, 2014), foi construida a matriz de

planejamento fatorial 2° (Tabela 1)

O grafico de Pareto como ferramenta relevante e util em relacdo a andlise do

planejamento fatorial, bem como confirmou a significancia dos trés parametros analisados
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(Figura 12). Através dele pode-se obter, além de uma representacdo grafica das influéncias, as
melhores interagdes entre os fatores ¢ quais destes sdo mais significativos no experimento. O
limite de significancia indica que abaixo deste nivel a varidvel pode ser considerada
insignificante ou sem influéncia no experimento.

A escolha do procedimento extrativo deve ser fundamentada na eficiéncia,
estabilidade dos constituintes quimicos, tempo e custo operacional (SIMOES et al., 2000).
Campos (2005) relata a influéncia do tempo de contato do solvente com a droga vegetal, visto
que no preparo de extratos vegetais, alguns componentes da amostra podem se esgotar com o
decorrer da extragdo, ao passo que, de acordo com as caracteristicas da amostra vegetal, pode
ocorrer também a solubilizacdo de outras substancias presentes no sélido com o aumento do
tempo de contato com o liquido extrator, desta forma . Além disso, a polaridade e o tipo de
solvente, bem como o volume e a superficie de contato com a droga vegetal podem
influenciar no fenomeno de difusdo e extragdo dos constituintes quimicos de interesse
(MIGLIATO et al., 2011).

O conjunto dos resultados da otimiza¢do do processo extrativo confirmam o potencial
de uso da maceragdo para obtengdo de extrato de Chenopodium ambrosioides nas Farmacias
Vivas, além deste ser um processo extrativo bem difundido, de facil execugdo, baixo custo ¢
densidade tecnoldgica, além do processo otimizado ndo necessitar da etapa a mais de
troca/renovagdo de solvente (SIMOES et al., 2000). Além disso, o planejamento fatorial se
mostrou uma ferramenta bastante eficaz na visualizacdo e na comparagdo dos resultados para
o desenvolvimento e padronizagdo das condi¢des de extracdo, podendo ser reprodutivel para
outras espécies, bem como confirmou que os trés parametros analisados influenciam na
resposta do teor de flavonoides extraidos para a espécie em estudo e que nas condi¢des de
maceracdo de 9 dias sem renovacdo do solvente (etanol a 70%) e propor¢do de droga
vegetal/solvente de 1:5 sdo, em conjunto (extrato ACF), mais adequadas para a obtencdo de

um extrato de Chenopodium ambrosioides com maior teor de flavonoides.

Para efeito de comparagdo em relagdo a caracterizacdo do extrato ACF selecionado
através do planejamento fatorial (Tabela 8), o estudo de Valério (2014) foi levado em
consideragdo visto que se utilizou de extratos com caracteristicas semelhantes obtidos por 7
dias de maceragdo em temperatura ambiente, liquido extrator alcool 70% na proporg¢éo de 1:5
partes de droga vegetal. Neste estudo, obteve-se um pH de 6,25 + 0,01 e densidade relativa
0,89 g/mL + 0,002. No estudo de Valério (2014) foi encontrado um pH semelhante de 6,60 +

0,03 para o extrato hidroetandlico de C.ambrosioides, sugerindo a presenga de compostos



116

fracamente acidos, dessa forma mostrando a importancia da andlise do pH nos extratos, visto
que para ensaios biologicos com o extrato ¢ necessario o ajuste do pH e defini¢do do mesmo
para se alcangar resultados confidveis e reprodutiveis, além de ser determinante na escolha de
adjuvantes a serem empregados em uma possivel formulagdo fitoterapica onde o extrato pode
ser incorporado, no sentido de garantir a estabilidade da formulacdo. J& em relacdo a
densidade, outro parametro que serve para a caracterizagdo do extrato, a mesma se encontra
dentro da faixa adequada para tinturas a temperatura de 15 °C a 20 °C, utilizando-se o método
do picndémetro (densidade entre 0,87 a 0,98 g/mL), conforme Prista et al. (1990).

A determinagdo do residuo seco ¢ um parametro preliminar e fundamental para a
qualidade de uma formulacdo fitoterapica, pois este ensaio ¢ um indicativo da concentracao
do extrato e implica na quantificacdo das substincias extraidas da planta através da
eliminacdo do solvente extrator. Indica que o solvente foi capaz de extrair maior quantidade
de substancias da planta quanto maior for o seu valor (OLIVEIRA; BERRETTA, 2007). No
estudo de Valério (2014) foi obtido um residuo seco de 3,7% =+ 0,3. Ja neste trabalho o valor
foi de 1,79% + 0,07 para o extrato ACF. O residuo seco também foi determinado em triplicata
para todos os extratos do planejamento fatorial, obtendo-se uma variacdo de 0,42 a 1,83% e
média de 1,19%.

A comparagdo entre 0s processos extrativos em pequena escala e em uma escala maior
ndo mostraram diferenca estatisticamente significativa, dessa forma, os resultados tornam-se
importantes no processo da padronizacdo de parametros de qualidade para os extratos de C.
ambrosioides L. uma vez que ndo ha monografia na Farmacopeia Brasileira para a planta e
estes dados preliminares podem subsidiar a defini¢do deste parametro.

Em relagdo da prospecgdo fitoquimica preliminar do extrato de Chenopodium
ambrosioides, outros estudos mostraram a presenca de varios metabolitos secundarios:
esterdides, triterpendides, saponinas, compostos fendlicos, taninos, catequinas ¢ flavononas
(MARINS et al., 2011); taninos, gomas, heterosideos senevolicos, mucilagens, cumarinas,
fendis, esteroides, triterpendides, carotendides e alcaloides (FELIX-SILVA et al., 2012);
alcaloides, flavonoides, saponinas, taninos, compostos fenolicos, terpenos e esteroides
(OKHALE et al., 2012); acucares redutores, monoterpenos € sesquiterpenos, triterpenos ¢
esteroides e flavonoides glicosilados (SA, 2013); saponinas espumidicas, fenois e taninos,
catequinas, cumarinas e esteroides e triterpenoides (VALERIO, 2014). A Tabela 9 mostra os
resultados encontrados neste estudo.

Das classes de metabolitos secundarios encontradas em pelo menos um dos estudos
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citados anteriormente elas estdo presentes. Na prospecgdo fitoquimica preliminar, os testes
sdo apenas qualitativos, se baseiam na observacao visual da alteracdo de cor ou formagdo de
precipitado apos a adigdo de reagentes especificos. As divergéncias em analises fitoquimicas
podem ser atribuidas a alguns fatores, como periodo de coleta ou método de extracdo
(SIMOES et al., 2000). Além disso, o acimulo de metabélitos secundarios na planta também
sofre a influéncia de diversos fatores, como condi¢cdes da coleta, sazonalidade, ciclo
circadiano, idade e desenvolvimento da planta, temperatura, nutrientes, disponibilidade
hidrica, radiagdo ultravioleta, inducdo por estimulos mecanicos ou ataque de patdogenos,
dentre outros (GOBBO-NETO; LOPES, 2007). Dessa forma essas justificativas podem ser as
causas das divergéncias encontradas entre os estudos com a mesma espécie para algumas
classes de metabolitos secundarios, além do fato das analises serem apenas qualitativas e o
critério de positivo e negativo variar entre os julgamentos e subjetividade dos pesquisadores.
Entretanto essa prospec¢do ¢ relevante para dar subsidios a outras andlises, inclusive
confirmatorias e quantitativas, para as classes de interesse.

A partir das atividades topicas de C.ambrosioides ja demonstradas como leishmanicida
intralesdo, aumento da velocidade de cicatrizagdo e modulador antiinflamatério (PATRICIO
et al., 2008; GRASSI et al., 2013; PEREIRA et al., 2015), foi proposta uma formulagéo
magistral topica a partir da incorporag@o do extrato otimizado do mesmo.

Apds a manipulagdo do gel base e da incorporagdo do extrato, ambas as formulagdes
apresentaram aspecto caracteristico de gel homogéneo a temperatura ambiente. O odor
peculiar do mastruz e de seu extrato sdo marcantes na formulag¢do ap6s sua incorporagdo, bem
como a coloracdo do gel base assume tons esverdeados, bem como ¢é percebida a auséncia de
particulas estranhas e estabilidade fisica aparente em funcdo das caracteristicas organolépticas
se mantém. A incorporagdo do extrato tornou a formulagdo mais 4cida e mais adequada para a
aplicagdo topica visto que valores de pH mantidos entre 5,5 ¢ 6,5, compativeis com o pH
cutaneo, devem ser usados como critério de estabilidade (ISAAC et al., 2008). Além disso, a
mudanga de pH ndo alterou as propriedades do gel base a ponto de desestruturar o
copolimero, bemo como o método validado foi capaz de quantificar a concentragdo do extrato
a partir de uma aliquota da formula¢do, mostrando-se como um parametro de aplicagdo
pratica no controle de qualidade também para a formulacao.

A andlise da espalhabilidade mostrou que a incorporacdo do extrato ao gel de
poloxamer® 407 aumentou a espalhabilidade, entretanto o seu perfil se manteve com as
caracteristicas peculiares de gel com uma tendéncia de estabilizacdo. A espalhabilidade ¢

definida como a capacidade de escoamento do semissoélido frente a um peso padronizado
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(ALVES, 1996). E um importante parametro de caracterizagdo, pois mimetiza o desempenho
das formulagdes quando aplicadas topicamente. Se a formulagdo apresentar melhores
caracteristicas, ela podera ser utilizada de maneira mais agradavel no momento de sua
aplicagdo sobre a pele lesada, por exemplo, ¢ em menor quantidade, levando a uma redugéo
do consumo dessa preparagdo com a mesma eficacia terapéutica. As formas farmacéuticas
semissolidas devem sair com facilidade da embalagem, devem espalhar com facilidade na
pele e devem possuir propriedades bioadesivas de forma a prolongar o tempo de retengdo no
local onde sdo aplicadas (ALMEIDA, 2015).

Os poloxameros sdo copolimeros ndo i6nicos baseados em sequéncias polioxietileno-
polioxipropileno-polioxietileno (PEOn-PPOn-PEOn), comercializados com os seguintes
nomes: Pluronic®, Poloxamer® e Tetronic®. Sdo biocompativeis e biodegradaveis, ndo
toxicos, compostos por granulos brancos, de origem cerosa, com um bom escoamento,
soliveis em agua, praticamente sem odor ou paladar. Estes polimeros, quando em solugdo,
formam veiculos hidrofilicos de alta viscosidade que podem ser utilizados para preparar
sistemas farmacéuticos de libera¢do modificada de farmacos. Quando em concentragoes
adequadas apresentam uma temperatura de transi¢do sol-gel proxima da temperatura corporal.
Esta temperatura depende ndo s6 da composi¢do do polimero, como também da sua

concentracdo em solucdo (ALMEIDA, 2015).

O Pluronic® F-127 (PF-127) ou Poloxamer® 407 ¢ um copolimero com um peso
molecular de 12.000 Daltons, contendo 70% de 6xido de etileno (fundamental para o seu
caracter hidrofilico), com uma propor¢dao PEO/PPO de 2:1, apresentando baixa viscosidade a
4°C. Numa concentracdo entre 20-30% (m/m) em solugdes aquosas forma um gel
semissolido, a temperatura corporal, reversivel na presenga de baixas temperaturas. Assim,
este polimero tem especial interesse, pois, além de sua caracteristica termorreversivel
apresenta, ainda, um perfil de toxicidade muito baixo sendo 1util em formulagdes topicas
(ALMEIDA, et al., 2012; MATANOVIC et al., 2014). O polimero em questdo tem despertado
um interesse especial na concepgdo de sistemas de liberagdo transdérmica ou topica no intuito
de promover, melhorar ou retardar a permeagdo do fdrmaco através da pele, visto que para
sistemas de administracdo topica ¢ desejada acumulagdo na pele com minima permeacgio,
enquanto que para administragdo sist€émica ¢ preferido o comportamento oposto (ESCOBAR-
CHAVEZ et al., 2006).

A partir das caracteristicas apresentadas para o gel de poloxamer® 407, infere-se que a

formulacdo proposta pode se adequar as finalidades de uso como leishmanicida intralesao,
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aumento da velocidade de cicatrizagdo ou modulador anti-inflamatério, necessitando de
estudos posteriores para avaliacdo da liberacdo e permeagdo in vitro, bem como a avaliagdo
das atividades in vivo ja demonstradas para o extrato sem a veiculagdo em alguma forma
farmacéutica ou em outras formas farmac€uticas como pomada. Além disso, a posterior
caracterizacdo da estabilidade do gel, bem como o aprofundamento de suas caracteristicas
reologicas, como a viscosidade, também sdo parametros pertinentes para aplica¢do pratica do

mesmo.

5. CONCLUSAO

O presente trabalho elencou resultados que trouxeram valores de referéncia, para a
espécie Chenopodium ambrosioides, no que diz respeito a pardmetros de controle de
qualidade, desde a coleta e identificagdo botanica da planta medicinal, seu processamento,
caracterizacdo da droga vegetal e do extrato, até a otimizagdo do processo extrativo e

validagdo de método de quantificacao.

A validagdo do método espectrofotométrico proposto apresentou-se como um
parametro quantitativo pratico para o controle de qualidade de C.ambrosioides a partir de uma
curva padrao do marcador quercetina complexada com AICI3 2,5% (leitura a 430nm apds 30
minutos de complexag@o) para obter-se a um valor de referéncia de flavonoides no extrato que
absorvem como quercetina complexada com AICls. A otimiza¢do do processo extrativo
através de planejamento fatorial revelou trés parametros que apresentam influéncia
estatisticamente significativa quanto a resposta do método validado, mostrando que as

condi¢des de maceragdo de 9 dias sem renovagdo do solvente etanol a 70% e proporcdo de

droga vegetal/solvente de 1:5 s@o aquelas com melhor resposta.

Quanto a formulagio fitoterapica magistral tépica proposta, o gel de poloxamer® 407
com extrato de C.ambrosioides incorporado a 10% mostrou-se promissor quanto a sua
caracterizacdo farmacotécnica preliminar em relacdo as indicagdes encontradas na literatura
como leishmanicida intralesdo, aumento da velocidade de cicatrizagdo ou modulador anti-
inflamatodrio, necessitando de estudos posteriores para avaliagdo principalmente da liberagdo ¢
premeagdo cutanea in vitro ¢ aprofundamento de sua caracterizagdo ¢ estabilidade para

ensaios da atividade farmacologica in vivo.
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De uma forma geral, os resultados e os proprios parametros analisados neste trabalho
servem para a comparagdo com outros estudos com a espécie Chenopodium ambrosioides,
bem como fornecem subsidios para o desenvolvimento de sua monografia; podem, ainda, ser
reproduzidos e ser ponto de partida para o desenvolvimento do controle de qualidade para
outras espécies ainda ndo estudadas. Além disso, se adequam ¢ podem ser recomendadas para
a adogdo em laboratorios de controle de qualidade de Farmécias Vivas dentro do contexto da

assisténcia farmacéutica no sistema publico brasileiro.
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7 PERSPECTIVAS

Quanto ao estudo etnodirigido em Teresina-PI:

e Realizar coletas e identificag@o botanica das etnoespécies relevantes para a populagdo de
Teresina-PI para confirmacdo das espécies e¢ possivel uso em programas de saude
publica;

Quanto a obtencido e caracterizacio da planta, droga vegetal e extrato de

Chenopodium ambrosioides:

e Aprofundar a caracterizacdo da droga vegetal e extratos a partir de técnicas mais
especificas;

e Monitorar amostras de Chenopodium ambrosioides coletadas em outras localidades,
periodos do ano e¢ demais condi¢des pertinentes para a comparagdo e obtengdo de

parametros mais robustos para a monografia da espécie;

Quanto a formulacdo fitoterapica magistral topica de gel de poloxamer® com

extrato de Chenopodium ambrosioides:

e Avaliacdo da estabilidade da formulagéo;

e Avaliacdo da liberagdo e permeacao cutinea in vitro do gel;

e Avaliacdo das atividades farmacoldgicas ja demonstradas para a espécie como
leishmanicida intralesdo, aumento da velocidade de cicatrizagdo e modulador anti-

inflamatorio, a partir do uso da formulagdo in vivo;
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APENDICE A
ROTEIRO GERAL PARA O LEVANTAMENTO ETNOBOTANICO

Regido de Satde: ( ) Leste/Sudeste ( ) Centro/Norte () Sul
Nome (iniciais): Unidade de Saude: Entrevista n° Data / /

1. Dados de Identificacdo
*Sexo:( )M ( )F *Idade: * Naturalidade: ( ) Teresina-PI ( ) outra cidade PI ( ) cidade fora PI

* Ha quanto tempo € atendido na UBS(anos): * Etnia: ( )Branca ( )Negra ( )Indigena ( )Outra
* Religido: ( ) Catolica () Protestante ( ) Afro-brasileira ( ) Sem religido ( ) Outras:

* Escolaridade: ( ) Nio alfabetizado ( ) Alfabetizado ( ) Ensino fundamental incompleto ( ) E.F.completo
() Ensino médio incompleto () E.M. completo ( ) Superior incompleto ( ) Superior completo
* Profissdo/ocupacio: * Numero de pessoas que moram no domicilio:

* Renda individual: ( ) Menos de 1 salario minimo-R$788,00 ( ) 1 até 3 salarios minimos-R$ 2.364,00
() Mais de 3 até 5 salarios minimos-R$ 3.940,00 ( ) Mais de 5 salarios minimos

2. Dados sobre as plantas medicinais

2.1 Costuma usar remédios a base de plantas no tratamento de doengas? ( ) SIM () NAO Quais?

PLANTA
L] L] L] L] L]
Indicagoes
(pode ser +de 1) o [ [ ° °
L] L] L] L] L]
PLANTA
L] L] L] L] L]
Indicagoes
(pode ser +de 1) . . . . .
L] L] L] L] L]

2.2 Tem alguma planta medicinal cultivada em casa? ( ) SIM ( ) NAO - Se “sim ” identificar acima
2.3 Onde vocé obtém as plantas medicinais que usa (pode ser mais de 1 resposta):

() Emcasa () Amigos/vizinhos/familiares ( ) Mercado ( ) Farmacia ( ) Outros:

2.4 Para fazer uso de uma planta medicinal (origem do conhecimento e da dosagem):
() segue recomendagdo médica () segue recomendacdo de amigos/vizinhos/familiares ( ) procura orientagdo em fontes

cientificas especializadas - livros, internet, etc. ( ) utiliza qualquer dosagem, pois plantas ndo fazem mal a saude ( ) outros

2.5 Ja teve casos de intoxicacio / envenenamento / eventos adversos devido ao uso de plantas na familia? ( ) SIM ( )
NAO. Em caso afirmativo:

* Idade:___ *Planta: *Indicagdo *parte da planta * forma de preparo
* Reagdes

* O que foi feito para sanar o problema

3. Dados sobre a aceitabilidade de uso da fitoterapia na Atencio Bdsica

3.1 Vocé apoia a implantacdo de um programa e agdes de fitoterapia como estruturagdo do servigo, capacitagdes, etc. pela
Secretaria Municipal de Satide? SIM ( ) NAO ( )
Por que?

3.2 Qual sua opinido sobre a possibilidade de serem prescritas/indicadas plantas medicinais e/ou medicamentos fitoterapicos
pelos profissionais da ESF na Unidade de Saude?
( ) concordo () ndo concorda. Por que ?
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APENDICE B
ROTEIRO PARA O LEVANTAMENTO ETNOFARMACOLOGICO POR PLANTA
MEDICINAL
Entrevista n° Unidade de Saude: Cultiva ( ) SIM ( ) NAO

Se cultiva: ( ) Solo ( ) Jarro / Consente uma possivel coleta ( ) SIm( ) NAO

1. Nome(s) popular(es):

2. Procedimento definido de como a planta ¢ reconhecida e diferenciada das demais?

() SmM( ) NAO( ) INDUSTRIALIZADO. Se “sim”, qual: () formato ( ) cheiro ( ) outras

3. Indicagdes terapéuticas:

4. Categorizagdo de sistema corporal (preencher depois da entrevista): () DIGEST () ENDOC.NUT.MET ( ) GENITURI ( ) RESP
() DORINDEF ( ) NERV ( ) AUDIT ( ) OLHO ( ) OESTEO.MUSC.CONJ ( ) SANGUE ( ) CANCER ( ) MENTAL.COMPORT ( )

INJ.EXTERN () INF.PARASIT ( ) CIRCULAT ( ) PELE.SUBCUT ( ) Outra

5. Efeitos desejados foram alcangados: ( ) SIM( ) NAO

6. Frequéncia de uso minima: ( ) anual ( ) semestral ( ) mensal ( ) diariamente ( ) quando aparece o problema de saude

() outra

7. Partes da planta empregadas nos preparos: ( ) Folhas () Flores ( ) Caule ( ) Raiz ( ) Fruto ( ) outros

8. Outras plantas e/ou  substdncias  misturadas nos  preparados:  ( ) sm o ( ) NAO

9. Requisitos especiais de coleta considerados necessarios para a efetividade da plantas (estagdo, hora do dia, etc):

( )sm( ) NAO

10. Métodos de preparagdo: ( ) Infusdo ( ) Decocgdo ( ) Maceragdo () Xarope/lambedor ( ) Tintura ( ) Suco
() Cataplasma () Pomada/Unguento ( ) Outro

11. Forma de uso: ( ) Oral ( ) Gargarejo ( ) Inalagdo ( ) Banho/lavagem ( ) Aplicagdo direta no local afetado () Outra

12. Dosagem definida? Qual? (com especial referéncia para a idade, o sexo, e a condi¢do de satde do paciente):

( )sm( ) NAO

13. Modo de uso definido (quantas vezes por dia e duragdo do tratamento): ( ) sm ( ) NAO

14. Estocagem (cuidado especial como geladeira etc.): ( ) sSiM( ) NAO

15. Exigéncias comportamentais especiais a serem observados pelo paciente durante o tratamento (restrigdes dietéticas,

restrigoes na atividade regular, ete): ( ) SIM ( ) NAO

16. Contraindicagdes: ( ) SIM( ) NAO

17. Alguém conhecido ou da familia ja utilizou a planta: ( ) sSiM( ) NAO. Mesma indicagdo: ( ) SIM( ) NAO

Se ndo, Quais:

Resultados esperado foi alcangado: ( ) SIM( ) NAO

Eventos adversos: ( ) siM( ) NAO
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APENDICE C
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

e Titulo do estudo: Relacdo dos usuarios da Atencdo Bésica em Teresina-PI com a fitoterapia: um estudo
etnobotanico e etnofarmacoldgico
e Pesquisadores responsaveis: - Mestrando Rafael Portela Fontenele
- Prof. Dr. André Luis Menezes de Carvalho
o Instituicdo: Universidade Federal do Piaui — UFPL
¢ Contato: e-mail: rafaclpfontenele@gmail.com; telefone: (86) 9 9921-6314.

Este ¢ um trabalho sobre a relagdo dos usudrios da Ateng@o Bésica em Teresina-PI com a fitoterapia,
que tem como objetivo identificar o perfil de aceitacdo e utilizagdo de plantas medicinais pela populagdo usudria
da Atencao Bésica do municipio de Teresina.

Para a coleta de dados através de uma entrevista, utilizaremos um formulério simples e individual, o
qual nos fornecerd as informagdes necessarias para a realizagdo deste trabalho. Dessa forma, precisamos de sua
valiosa contribui¢do voluntdria para responder o formuldrio em anexo, o qual ndo devera ser assinado, para
manter o seu anonimato.

Esta pesquisa ndo trard nenhum risco e caso cause algum desconforto aos responder as perguntas,
asseguramos, também, o seu direito de recusar-se a responder aquelas que ocasionem constrangimento e
estaremos a sua disposi¢do para maiores informacdes e esclarecimentos concernentes a essa pesquisa. Deixamos
claro que vocé terd a plena liberdade de participar ou ndo dessa pesquisa, bem como desistir em qualquer etapa
desse processo investigatorio, sem sofrer nenhum tipo de prejuizo. Esperamos que esta pesquisa traga beneficios
indiretos para os individuos participantes e para a coletividade a partir dos subsidios que ela trard para o uso
racional das plantas medicinais bem como para o desenvolvimento de politicas publicas locais sobre o tema.

Requeremos o seu consentimento para apresentagdo dos dados em eventos cientificos e publicagdo dos
mesmos em periddicos da drea. Suas informagdes serdo utilizadas somente para os fins desta e futuras pesquisas
e serdo tratadas com o mais absoluto sigilo e confidencialidade, de modo a preservar a sua identidade.
Antecipadamente agradecemos.

Tendo recebido as informacdes anteriores, declaro estar ciente do exposto e desejar participar da
pesquisa. Em seguida assino meu consentimento em duas vias, ficando com a posse de uma delas.

Teresina, / /

* Assinatura:

NOME:
(por extenso caso ndo possa ser identificado pela assinatura)

Assinatura do Pesquisador:

RAFAEL PORTELA FONTENELE

Se vocé tiver alguma consideragio ou duvida sobre a ética da pesquisa, entre em contato: Comité de Etica em Pesquisa UFPL Campus
Universitario Ministro Petronio Portella, Bairro Ininga. Pré Reitoria de Pesquisa PROPESQ. CEP: 64.049-550. Teresina- PL.

Telefone.: (86) 3237-2332. email: cep.ufpi@ufpi.br web: www.ufpi.br/cep
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ANEXO A - Autorizacdo institucional da Fundag¢do Municipal de Teresina para realizacdo da
pesquisa

t -
—

e i

UNIVERSIDADE FEDERAL DO PIAUI
CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM CIENCIAS FARMACEUTICAS
NIVEL MESTRADO

TERMO DE AUTORIZACAO INSTITUCIONAL

Teresina, 3, de Manc?D  de201s.
v

Ilustrissimo Senhor Luciano Nunes Santos Filho

Presidente da Fundagdo Municipal de Satde de Teresina

Eu, Prof. Dr. André Luis Menezes de Carvalho, responsavel principal pelo projeto
de Mestrado, venho pelo presente, solicitar vossa autorizagdo para realizar este projeto de
pesquisa na Fundag¢@o Municipal de Saide de Teresina, no setor de Vigildncia em Satde, para
o trabalho de pesquisa sob o titulo “Relacfio dos usudrios da Atenc¢éio Basica em Teresina-
PI com a fitoterapia: um estudo etnobotinico e etnofarmacolégico™, juntamente com o

aluno de mestrado Rafael Portela Fontenele.

Este projeto de pesquisa atendendo ao disposto na Resolugdo n® 466. de 12 de
dezembro de 2012, do Conselho Nacional de Saude, tem como objetivo identificar o perfil de
aceitagdo e utilizagdo de plantas medicinais pela populagdo usuaria da Atencdo Basica de

Teresina-Pl.

Trata-se de um estudo estudo de campo quantitativo, exploratdrio e descritivo com

usudrios da Atengdio Basica do municipio de Teresina, Piaui.
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Esta atividade ndo apresenta riscos aos sujeitos participantes. Os dados deverdo ser
coletados no periodo de julho a dezembro de 2015.

Espera-se que esta pesquisa traga beneficios indiretos para os individuos participantes
€ para a coletividade a partir dos subsidios que ela trard para o uso racional das plantas

medicinais bem como para o desenvolvimento de politicas publicas locais sobre o tema.

Qualquer informagéo adicional podera ser obtida através do Comité de Etica em
Pesquisa em Seres Humanos da Universidade Federal do Piaui e pelos pesquisadores

responsaveis através do e-mail rafaelpfontenele’a gmail.com e telefones (86) 9921-6314.

A qualquer momento vossa senhoria podera solicitar esclarecimento sobre o
desenvolvimento do projeto de pesquisa que esta sendo realizado e, sem qualquer tipo de
cobranga, podera retirar sua autorizagdo. Os pesquisadores aptos a esclarecer estes pontos €.
em caso de necessidade, dar indicag¢des para solucionar ou contornar qualquer mal estar que

possa surgir em decorréncia da pesquisa.

Os dados obtidos nesta pesquisa serdo utilizados na publicagdo de artigos cientificos e
que, assumimos a total responsabilidade de nd@o publicar qualquer dado que comprometa o
sigilo da participa¢do dos integrantes de vossa instituigdo como nome, enderego e outras
informagdes pessoais ndo serdo em hipdtese alguma publicados. Na eventualidade da
participa¢@o nesta pesquisa, causar qualquer tipo de dano aos participantes, nds pesquisadores
nos comprometemos em reparar este dano, € ou ainda prover meios para a repara¢do. A

participa¢do sera voluntaria, ndo fornecemos por ela qualquer tipo de pagamento.

Autorizacio Institucional

Eu, LUCIAHO NUNE9 SANTO‘J F‘.LHO responsavel pela institui¢do

Fundagdo Municipal de Saude de Teresina, declaro que fui informado dos objetivos da

pesquisa acima, e concordo em autorizar a execugio da mesma nesta institui¢do. Caso
necessario, a qualquer momento como instituigio COPARTICIPANTE desta pesquisa
poderemos revogar esta autorizagdo, se comprovada atividades que causem algum prejuizo a
esta instituigio ou ainda, a qualquer dado que comprometa o sigilo da participagio dos

Integrantes desta instituigdo. Declaro também, que ndo recebemos qualquer pagamento por
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esta autorizagdo bem como os participantes também ndo receberdo qualquer tipo de

pagamento.

Conforme Resolugéio n° 466, de 12 de dezembro de 2012, do Conselho Nacional de
Salde, a pesquisa so ter4 inicio nesta instituigdo apos apresentagdo do Parecer de Aprovacio

por um Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos.

Responsav la Institui¢do Pesquisador
() s OLpGE3S)

Luci%\’unes Santos Filho

Presidente
Fundagao Municipal de Saide
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ANEXO B — Parecer de aprovacio pelo Comité de Etica em Pesquisa

UNIVERSIDADE FEDERAL DO £~ Plataforma
PIAUI - UFPI %M

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Relacao dos usudrios da Atencao Basica em Teresina-Pl com a fitoterapia: um estudo
etnobotanico e etnofarmacolégico

Pesquisador: ANDRE LUIS MENEZES CARVALHO

Area Temética:

Versao: 1

CAAE: 44402115.4.0000.5214

Instituicao Proponente: Universidade Federal do Piaui - UFPI
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 1.065.458
Data da Relatoria: 05/06/2015

Apresentacao do Projeto:

O protocolo de pesquisa trata-se da relacdao dos usudrios da Atencdo Basica em Teresina-Pl com a
fitoterapia, a fim de identificar o perfil de aceitacao e utilizacao de plantas medicinais pela populacao usuaria
da Atencao Basica do municipio. Os locais de estudo serao os Centros de Saude/Unidades Basicas de
Saude da Fundacao Municipal de Saude de Teresina (FMS) que operacionalizam a Atencao Basica na
capital do Piaui.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

Identificar o perfil de aceitagao e utilizacao de plantas medicinais pela popula¢ao usuéria da Atengao Basica
de Teresina-Pl.

Objetivo Secundario:

* Levantar o perfil dos usuarios da Atencao Basica no municipio de Teresina-Pl, sobre dados
socioeconOmicos, aceitacao e utilizacao de plantas medicinais;

* |dentificar as plantas utilizadas como medicinais pela populacao estudada quanto ao nome popular, partes
utilizadas, requisitos especiais de coleta, métodos de preparacao, quantidades utilizadas de cada
ingrediente da preparacao, efeitos desejados produzidos por cada ingrediente, formas de administragao,
duracao de tratamento, dentre outras informacoes pertinentes;

Endereco: Campus Universitario Ministro Petronio Portella - Pr6-Reitoria de Pesquisa

Bairro: Ininga CEP: 64.049-550
UF: PI Municipio: TERESINA
Telefone: (86)3237-2332 Fax: (86)3237-2332 E-mail: cep.ufpi@ufpi.edu.br
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Continuagao do Parecer: 1.065.458

* Selecionar as espécies mais utilizadas e consideradas mais importantes pela populagao através da andlise
por métodos quantitativos dos dados encontrados;

« Sistematizar os dados quimicos e biolégicos na literatura cientifica, para as espécies mais importantes
para a populagao;

» Elaborar relatorio técnico da pesquisa, contendo as informagdes levantadas sobre as plantas medicinais
mais utilizadas pela populagao estudada e com potencial de aplicagdao na Atengao Basica para a Fundagao
Municipal de Saude de Teresina.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Esta pesquisa nao apresenta riscos aos participantes, e caso cause algum desconforto ou constrangimento,
é assegurada aos mesmos o direito de recusar-se a responder qualquer pergunta ou ainda a plena
liberdade de participar ou nao dessa pesquisa e desistir em qualquer etapa do processo investigatério, sem
sofrer nenhum tipo de prejuizo. Espera-se que esta pesquisa traga beneficios indiretos para os individuos
participantes e para a coletividade a partir dos subsidios que ela trard para o uso racional das plantas
medicinais bem como para o desenvolvimento de politicas publicas locais sobre o tema.

Beneficios:

Esta pesquisa ndo apresenta riscos aos participantes, e caso cause algum desconforto ou constrangimento,
é assegurada aos mesmos o direito de recusar-se a responder qualquer pergunta ou ainda a plena
liberdade de participar ou nao dessa pesquisa e desistir em qualquer etapa do processo investigatério, sem
sofrer nenhum tipo de prejuizo. Espera-se que esta pesquisa traga beneficios indiretos para os individuos
participantes e para a coletividade a partir dos subsidios que ela trara para o uso racional das plantas
medicinais bem como para o desenvolvimento de politicas publicas locais sobre o tema.

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:

O estudo é relevante sobre a utilizagao de diversas plantas medicinais como recurso terapéutico para a
comunidade no municipio de Teresina - PI.

Consideracoes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:

Os termos de apresentagao obrigatdria estdo anexados no protocolo de pesquisa.

Recomendacgoes:

Sem recomendacao.

Endereco: Campus Universitario Ministro Petronio Portella - Pré-Reitoria de Pesquisa

Bairro: Ininga CEP: 64.049-550
UF: Pl Municipio: TERESINA
Telefone: (86)3237-2332 Fax: (86)3237-2332 E-mail: cep.ufpi @ufpi.edu.br
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Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:
O protocolo de pesquisa esta aprovado, encontra-se elaborado segundo a Resolucdo 466/12 do Conselho
Nacional de Saude.

Situacao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:
Nao

Consideracoes Finais a critério do CEP:

TERESINA, 15 de Maio de 2015

Assinado por:

Adrianna de Alencar Setubal Santos
(Coordenador)

Enderego: Campus Universitario Ministro Petronio Portella - Pré-Reitoria de Pesquisa

Bairro: Ininga CEP: 64.049-550
UF: PI Municipio: TERESINA
Telefone: (86)3237-2332 Fax: (86)3237-2332 E-mail: cep.ufpi @ ufpi.edu.br
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