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Para abordar o tema fitoterapicos, € apropriado falafitoterapicos tém o mesmo valor farmacoeconémico D
também, de plantas medicinais e todo o potencial farmacé8METT, 1997).
tico agregado a estas, haja vista que muitos farmacos da  De acordo com a OMS, atualmente, 80% da human
atualidade séo derivados, direta ou indiretamente, de sultide dependem da medicina tradicional para tratamento
téncias produzidas por plantas superiores. Ainda se desleencas. Isto corresponde a aproximadamente 5 bilhdes
mencionar que o conhecimento das plantas fez parte dpessoas e, ainda de acordo com a OMS, 85% desta med
primeiros estudos do homem, visto que este necessitana tradicional envolvem o uso de extratos vegetai
coletar raizes, caules, folhas e frutos destinados a cacgFARNSWORTH, 1988).
alimentacéo e a cura de seus males (GOTTLIEB & KAPLAN, Para se ter uma idéia da potencialidade dos produt
1993). naturais, dentre os 520 novos farmacos aprovados, no p
O primeiro estudo sistematico de plantas medicinaiedo de 1983-94, pelo FDA ou outra entidade comparavel
foi realizado, cerca de 2.700 AC, durante o Império Shersutros paises, 196 vieram direta ou indiretamente de fon
nung. Entre as 365 drogas mencionadas no Inventario datural (CRAGG, et al., 1997). E evidente que a maior par
Shennung, encontram-se espécie, tais dopin@draRici- dos farmacos de origem natural aprovados pelo FDA s
nus communialém do 6pio dPapaver somniferunkspé- obtidos de microorganismos, por processos de ferment
cies estas que fornecem respectivamente efedrina, 6leogi®. No entanto, alguns novos antivirais e anticancerig
ricino e morfina, principios ativos conhecidos e utilizadosios sdo derivados de produtos isolados de plantas.
até os dias atuais para 0s mesmos propositos (BALICK, Entre os exemplos de farmacos obtidos a partir d
1997; DAVID & DAVID, 2002). fontes vegetais, destacam-se alguns utilizados, até o p
O termo planta medicinal foi oficialmente reconheci-sente, e de usos relativamente dispersos pelos diferen
do, durante a 3JAssembléia da OMS, sendo entdo defini-continentes, como, por exemplo: a aspirina, a codeina,
do como “aquela que administrada ao homem ou animaidigitoxina e o eugenol. Além destes, pode-se ainda des
por qualquer via ou sob qualquer forma, exerce alguma esar a podofilotoxina, isolada dophylum peltatupgue
pécie de acéo farmacoldgica”. Baseado na definicdo antepgessui dois derivados semi-sintéticos: o etoposide, empr
or e, considerando a finalidade da sua utilizag&o e a forngado no tratamento de cancer de testiculo e certos tipos
de uso das plantas medicinais, estas podem ser classificancer de pulmao, e o teniposide, que tem emprego no tra
das como aquelas destinadas: 1- & obtencéo de substanniasto leucemia linfoblastica aguda, linfoma ndo-Hodgkin
puras; 2- & producédo de fitoterapicos; 3- a utilizagdo na maeuroblastoma. Também, € digno de nota o psolarem, u
dicina caseira DAVID & DAVID, 2002). cumarina isolada desorelea corylifoliague tem emprego
Recentemente, apesar de vérias drogas classicas vitiligo, doenca que até bem pouco tempo nédo tinha cu
derivadas de plantas terem perdido muito espaco para GZdNGHORN & BALADRIN, 993; KINGHORN, 996).
farmacos de origem sintética, outras tém aparecido e recebi-  Mas talvez a descoberta de farmacos de fonte veg
do atencao especial e prestigio terapéutico. Um indicio dal mais significante seja a dos alcaldides da vinca, vincri
renascimento de farmacos derivados de fontes vegetais @ra e vimblastina. Estes alcaléides sé&o utilizados em todg
grande quantidade e progresso da pesquisa clinica, espeaitndo. Sendo a vincristina usada no tratamento de can
almente no campo dos agentes anticancerigenos, onde ge-pele e condi¢cdes ndo cancerosas. Enquanto que a vi
dem ser citados taxol, podofilotoxina e camptotecina, betlastina € usada nos casos de cancer de mama, testic
como dos antimalaricos, como por exemplo a artemisining@ele e linfoma.
Por fim isto evidencia que farmacos derivados de plantas e Até o momento, foram isolados cerca de 80 alcaléi
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des desta espécie e os dois principios ativos ocorrem ¢ )
concentragdes muito baixas. Isto torna necessario cerca f-;\ﬁi{."d Asia
250 Kg de talos floridos para a obten¢&o de uma dose de £
mg (TYLER, 1999). Apds a descoberta destes alcaléides
busca de novos farmacos a partir de fonte natural foi inte
sificada. Nado somente pela ansia de se encontrar nov
farmacos para a cura das mais variadas doencas. Mas
vez, pelo valor agregado destes farmacos.

Alguns valores comerciais de farmacos de origen
natural sdo apresentados, a seguir. Pode-se observar
enguanto a codeina custa @8lares por kilo. Espantosa-
mente os alcaldides da vinca chegam a 20 mil délaresF%ura 2. Distribuicdo geogréfica das florestas tropicais
grama.

QOutros

América

Brasil

Tabela 1.Valores comerciais de

alguns farmacos de origem natural Hoje em dia, sdo conhecidas 119 substancias que
sdo extraidas de cerca de 90 espécies vegetais. Entretanto,
FARMACO us existem aproximadamente 250000 espécies vegetais. De an-
- temao pode-se considerar que poucas espécies foram ex-
Codeina 650/kg ploradas do ponto de vista econémico. Sabe-se que o custo
Morfina 1250/kg de desenvolvimento de um novo farmaco é de aproximada-
: s mente 550 milhSes de délares. Sendo que a indUstria farma-
Esteres forbico 2000/g céutica emprega 94 milhdes e a sociedade arca com a maior
Alcaloides da vinca 5000/g parte (MENDELSOHN & BALICK, 1995).
20000/g Mendelsohn e Balick partiram dos dados disponi-
veis sobre desenvolvimento de novos farmacos e produzi-
Taxol 1250/ampola ram um trabalho fantastico, em que, através de uma vis&o

econdmica, estimaram que existem 375 novos farmacos para
serem descobertos nas florestas tropicais.

Nao é de se estranhar que os paises desenvolvid(%s dOS autores cthzga(rjam alezstezr;lémg:o, primeiro, consi-
s&0 0s que mais trabalham com substancias bioativas.9§'aNdo que a metade daquelas mif especies, ou seja,

levantamento realizado para conhecer os paises que m%% mil ocor;em nas ﬂores;asftroplcals. Dlep0|s foi ct:oAnsude:[
submetem amostras ao National Cancer Institute, mostrdgc© du€ cada eSpecie pode Iormecer pelo Menos Ires partes

que os EUA vém em primeiro lugar, seguido pelo Japéo?ra estudo (raizes, caules/folhas e frutos) e, que cada uma
pelos paises europeus estas partes pode fornecer pelo menos dois tipos de extra-

tos (um apolar e um polar).
Este calculo resulta entdo na possibilidade da exis-
. Outros téqcia de 750 mil extratos. C,ontinuando o raciocinio, os pes-
Asia quisadores chegaram ao nimero espantoso de 375 milhdes
F:urﬂpa yxm de testes iqdiyiduais aserem realizados em plantas das flo-
restas tropicais. Isto considerando o status atual de doen-
¢as e de testes biologicos conhecidos que séo de cerca de
500 tipos. Se estatisticamente sabe-se que somente um num
total de 1 milhdo de testes levam a producéo de um novo
. farmaco, pode-se estimar, como os autores fizeram, que as
Japdo FUA florestas tropicais abrigam cerca de 375 novos farmacos.
Na realidade, aproximadamente 12% destes farma-
Figura 1. Paises e continentes que submetem cos ja foram descobertos, restando de fato 328 novos far-
amostras de produtos naturais ao NCI macos a serem descobertos. A (+)-tubocurarina representa
um exemplo daqueles 12 farmacos que ja foram descobertos
a partir das florestas tropicais. Embora este nUmero pode
Contréria e surpreendentemente, a porcentagem dar aumentado, visto que existem autores que chegam a
distribuicédo geografica das florestas tropicais € inversamenstimar que as florestas abrigam 600 mil espécies e néo so-
te proporcional a apresentada anteriormente sobre os paiente aquelas 250 mil usadas inicialmente para o célculo.
ses que mais isolam e testam substancias ativas. Como é\ieda se pode esquecer que existem outras fontes naturais,
conhecimento geral as florestas tropicais séo tidas como &gs como os organismos marinhos, das quais os farmacos
ndo a maior, mas como grande fonte de biodiversidade. podem ser obtidos. O valor social agregado destes farma-
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cos em potencial a serem descobertos a partir das florestasados a pesquisa e desenvolvimento e ndo se vislum
tropicais é de cerca de 147 bilhdes de doélares (328 x 449da de lucro, o lucro é negativo. Esta situacéo sé come
milhdes). a mudar, a partir do 11° ano, quando o custo em P&D cai
Pode-se observar que, nos primeiros dez anos, dssviado para custo de produc¢éo e vendas. Chegando a
custos de producédo de um novo farmaco esté@o todos virero apés o 19/20 ano e a partir deste ponto tudo € lucro

Tabela 2.Custos anuais e lucros associados a producéo de farmacos

Ano Custoem P&D | Custo em producao Vendas Valor liquido Valor acumulativo

1-10 15.5 0 0 -15.5 -125.0
11 31 134 20 35 -122.9
13 31 46.7 75 25.2 -92.6
15 31 64.9 105 37.0 -59.6
17 3.1 80.0 130 46.9 -20.1
19 31 92.2 150 54.7 22.0
21 0 74.0 120 46.0 59.5
23 0 61.9 100 38.1 85.6
25 0 50.0 80 30.0 104.6
27 0 34.6 55 20.4 117.0
29 0 16.4 25 8.6 122.6

A pesquisa de novos agentes farmacologicamente Forskolina, um diterpeno encontrado na planta indi
ativos obtidos de fontes naturais por fermentacdes e extr@aColeus forskoliidemonstrou inicialmente atividade na
tos vegetais tem contribuido para a descoberta de nowdisninuicdo da pressao sangiliinea e apresentou proprie
substancias bioativas de utilidade nos tratamentos divedes cardioativas. No entanto, o derivado semisintético, s
sas doengas humanas. Cerca de 60% dos agentes antitumeel em agua, Colforsina dapronato, mostrou-se mais pr
rais e antiinfecciosos que sdo comercializados atualmentassor. Este derivado possui efeitos reversiveis nos Sis
ou que estdo em fase clinica final é derivada de produtosa Nervoso Autdnomo, Sistema Respiratorio e Sistema Ci
naturais. culatério. Testes clinicos indicam que esta substancia te

Entre estes, destaca-se o (+)-Calanolideo A que tegfeitos hemodinamicos benéficos em pacientes com doe
mostrado ser um agente afetivo contra o virus HIV-1, inclugas cardiacas e no tratamento da asma (SHU, 1998).
sive aquele resistente ao AZT ou outros nucleosideos ini-
bidores da Transcriptase Reversa. Além disso, esta cumari-
na presente er@allophylum teysmann{iGutiferae) apre-
senta efeito sinergistico em combinacédo com os inibidores
desta enzima (Transcriptase Reversa) que séo utilizados no
tratamento convencional da AIDS. Esta substancia atual-
mente encontra-se na fase clinica de desenvolvimento, num
consorcio entre uma estatal Malasiana e a companhia far-
macéutica americana MedChem (SHU, 1998).

Figura 4. Derivado da Forskolina -
Colforsina dapronato

Gomisina-A isolada d8chisandra chinensis um
outro exemplo de substancia de origem natural que ve
sendo testada clinicamente com o objetivo de desenvolv
novos farmacos. Esta lignana apresenta acao hepatopro
tora. Outro hepatoprotetor € o derivado do produto natur
Figura 3. Calanolideo A silibina, denominado Idb-1016. A silibina & o flavanolignéi-
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de encontrado nos frutos 8dybummarianum Este deri- Entretanto, a padronizacéo de fitoterapicos mostra
vado, é um complexo formado pela silibina e fosfatidiliolinaser um ponto complexo, visto que, na maioria destes, a ativi-
e encontra-se na fase Il de desenvolvimento clinico comdade é devida a uma mistura de constituintes e alguns deles
anti-hepatotéxico por uma companhia italiana (SHU, 1998pinda nao identificadoMatricaria recutitaL. (camomila)

€ um dos exemplos

que podem ser en-

r‘"“ contrados, cuja ati-

| vidade anti-infla-
[j%j}““t‘ matoria € devida a
. f;;:*wv”x N presenca de terpe-

}. | OH noides (camazule-

3 " J . . no, a-bisabolol) e
CH;0 HO = Hw’”“a.-""'%’; 0 Y ~OCH; flavonas (apigeni-

CH;0—=
[

I
CHO\, Y

Atualmente, a

| | /L na) (SCHULZ &
o * TYLER, 1998).
\r “‘“](“"ml ~F NoH

padronizacéo de fi-

CH [Jf Lo toterapicos é reali-
% Silibina zada em base a con-
Gomisina A centracdo de um p.

a. Unico ou através
de uma substancia
Figura 5. Exemplos de farmacos hepatoprotetores marcadora presen-

te em um extrato

O registro de medicamento fitoterapico foi recenteroncentrado. No caso da padronizac&o, através de uma subs-
mente estabelecido pela Resolugéo — RDC7nde 24 de  tgncia marcadora, assume-se que se a mesma esta presente
fevereiro de 2000, sendo este definido como: “Medicameiyyma guantidade apropriada também todos os demais com-
to farmaceéutico obtido por processos tecnologicamente adgonentes necessarios estéo igualmente representados, as-
quados, empregando-se exclusivamente matérias pPrim&sgurando-se, com isto, uma atividade uniforme.
vegetais, com finalidade profilatica, curativa, paliativa ou Outro método capaz de assegurar a uniformidade de
para fins de diagnéstico. E caracterizado pelo conhecimegczo de um fitoterapico, no qual a atividade pode ser devida
to da eficacia e dos riscos de seu uso, assim como p@lgarios constituintes, é determinar a atividade de um extra-
reprodutibilidade e constancia de sua qualidade. Nao §§ deste, através de métodos farmacoldgicos e clinicos e,
considera medicamento fitoterapico aquele que, na sua COfp6s preparar um perfil quimico qualitativo e quantitativo
posicao, inclua substancias ativas isoladas, de qualqugss constituintes mais significantes. Assim, espera-se que
origem, nem as associacdes destas com extratos vegetagjtros extratos com o mesmo perfil tenham atividades fisio-

Para a maioria dos fitoterapicos, os ingredientes efjgicas idénticas (TYLER, 1999).
pecificos (p. a.) que determinam a atividade farmacolégica A esta metodologia da-se o nome de fitoequivalén-
do produto € desconhecida. Neste caso, a droga bruta (plagiig Embora tais produtos, em vez de realmente fitoequiva-
seca) ou o extrato total derivado desta podem ser consiggntes, sejam, de fato, farmacologicamente ou terapeutica-
rado o componente ativo. Assim sendo os fitoterapicos efiente equivalentes. Este termo esta bem estabelecido na
alguns casos sao misturas complexas de substancias Qi&atura e continua sendo utilizado. Acredita-se que a evo-
geralmente n&o exercem uma ac&o forte e imediata e cujggso racional da fitoterapia fara com que produtos fitoe-
efeitos podem ser classificados como perceptiveis & impg{givalentes dominem o mercado, em detrimento de outros
ceptiveis, ao longo do tempo. que n&o observem a fitoequivaléncia.

A tendéncia observada para a fitoterapia € que esta, A seguir, encontra-se reunida cerca de 82 exemplos
assim como no passado, desempenhara um papel cada y@plantas medicinais utilizadas na preparacao de fitoterapi-
mais importante na assisténcia a satide da populagéo. Dggs, de atuacdo no sistema respiratério e gastrointestinal,
ta forma, n&o se pode negar a importancia da avaliagéo dgsrato urinario, para indicagdes ginecolégicas, pele e teci-
efeitos terapéuticos de cada um destes fitoterapicos, atggy conjuntivo, imunomoduladores. Observa-se que foram
vés de estudo randomizado, duplo-cego e controlado pgkcluidos daqui aquelas plantas medicinais destinadas a
placebos, envolvendo um nimero significante de Pessogoduco de fitoterapicos de acdo no SNC, como Gingko,
Além do estabelecimento da atividade por meio de test@gya-kava, hiperico etc (SCHULZ & TYLER, 1998). Mas n&o
clinicos, outro aspecto relevante é a padronizacédo degfa pode esquecer o imenso potencial que apresentam as

atividade, de modo assegurar uma quantidade uniformgantas nativas do Brasil para a producso de fitoterapicos e
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Tabela 3.Plantas medicinais utilizadas na preparagéo de fitoterapicos

Sl i, Soemtescwee niers, Taine olfmtvekedlon,

ALPWICE D) RESFREAI L HAS) Flliperalal e | Syainmer sliaria )

Tecaits,

SLIBSTAMCIAS
MLCILAGINDSAS EM

CHAS
SISTEMA ALV 34 TUSSE ANTITUSSIGENCES
RESPIRATORIO OLEOS ESSEMCIALS
EFEDRA
dady, Meimnd vert, Urianala nmtine,
SAPONINAS _. ppanaria, Pealypain remega
EXPFECTORANTE COLECS ESSEMUIALS

COLAGDEHIS

ANOREXIA TORICOS
E CARMINATIVOS
DISPERFSLA
SISTEMA | ENZIMAS DIGESTIVAS ¥ CATIELLY
GASTROINTESTINAL au Matricaria recutii,
GASTRITE E ULCERA
TA MRS {Auerrrer mbyr
THARRELA AGUDA . OUTROS n [Dipin. Ceratemia
AGENTES DE o G
VOLUME N & Prerechadin (Agar),
CONSTIFACAD ANTRANOIDES
OUTROG

DOEMC AS [NFL .-\.."-I. ATORLAS
HIPERFLASIA PROSTATICA BENIGNA
TRATO LURINARIO

IMIHCACTIES DISTURAIS MEMTRLIAIS: TIM, DISMENORRELA |
GINECOLOGIC AS NERVOSISMO ASSOCIADO A MENOPALISA

INFLAMACAD E INIURLA WA PELE

PELE E TECIDOS REMOCAD DE CVINILCATA ACLMINATA
LN UMW WO POSE-TRALIBMATICD

SEAFTOR RN
AGENTES QUE

LI ER T AN
RESISTEMCIA AR IMLUMNCHESTIMULAMTE
DOEMTAS
De acordo com mformation Resouces Inkoje em Esta firma BCC divide o mercado de drogas deriva

dia, os dez fitoterapicos mais vendidos séo: Ginseng, Alhdas de plantas em quatro categorias principais: terpen
Ginkgo biloba Echinacea, Erva-de-Sao-Jo8erenoa re- glicosideos; alcaldides e miscelanea de substancias. Ter
pens Hidrastis canadensischinaceae, Extrato de sementenos, incluindo taxdides e esteroides, séo esperados mos
de Vitex Hidrastis canadensj®enothera biennis 0 maior aumento nas vendas com uma TCMA de 10,1
A Business Communication Company (BCC) uma fir-para alcancgar $ 15,0 bilhdes em vendas globais em 200
ma de pesquisa de mercado da Norwalk, Conn. estimoupartir de um nivel de $ 7,7 bilhes em 1997. Glicosideos s
mercado global para venda de drogas derivadas de plantasegunda categoria de drogas derivadas de plantas e in
em 1997, em U$ 22,6 bilhdes. Isto excetuando aquelas consin flavonoides, saponinas, antraglicosideos e digitalico
deradas cosmecéuticas e nutracéuticas. Cerca da metade Em 1997, a venda global de drogas relacionadas
destas vendas vem de substancias puras e a outra metglittosideos era de $ 7,3 bilhGes. Estes séo projetados p
dos fitoterapicos. A BCC estima que este mercado de draumentar numa TCMA de 4,8 % alcangando $ 9,6 bilhd
gas derivadas de plantas vai caminhar numa Taxa de Cresain 2004. Alcaldides que incluem beladonas, camptotec
mento Médio Anual (TCMA) de 6,3 %, para alcancar cercaas, opiaceos, rauvolfias e vincas tem a menor parte
de U$ 34,7 bilhdes até 2004. mercado de drogas derivadas de plantas com vendas
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1997 de $ 3,6 bilhGes e uma TCMA de 2,4 % devendo alcara-se que novos farmacos e fitoterdpicos possam ser de-

car $4,14 bilhdes em 2004. A Ultima categoria inclui miscel&envolvidos a partir de espécies nativas, se houver o com-

nea de substancias para as quais o0 p. a. ndo é bem cargmtemisso de programas institucionais e empresas, com a

rizado e ainda substancias que séo reproduzidas por sirdapticacdo dos recursos necessarios e a atuacao da varieda-

se total. Nela encontram-se vitaminas derivadas de plantae de especialistas requerida.

psoralen, efedrinas e salicilatos. Em 1997 as vendas globais

eram de $ 4,1 bilhdes e é esperado o crescimento de 5% ao Tabela 5.Etapas na producéo de fitoterapicos

ano para alcancar $ 5,5 bilhdes de vendas em 2004.
A seguir, encontram-se listados os valores alcan(;é

dos pelas vendas das principais empresas mundiais, em apri|Limpeza é avaliagao fisica do material

de 1999. Estas vendas caem em trés faixas: como a acima delontrole qualitativo e quantitativo

100 milhdes, de 50 milhdes e até 15 milhdes de dblares. 4 | Extragéo e identificagéo do p.a

5 | Extragéo do material com p.a, esterilizagao e concentragéo do extrato

6 | Preparagao do extrato seco

7 | Controle fisico, quimico e microbioldgico

8

9

Selegao do material vegetal

Tabela 4 Vendas de suplimentos botanicos em 1999

Companhia U$ milhGes — ——
1 H h ~100 Determinagao quantitativa dos p.a
ause Afericao do extrato por meio de ajustes quantitativos do p.a
2 Indena =50 10 | Preparacgao das formulagoes farmacéuticas
3 Henkel 30-50 11 | Controle fisico, quimico e microbioldgico do produto final
4 Optipure (Chemco) 30-50
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