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No més de abril (2015) comemorou-se os 20 anos da Internet comercial no Brasil. Tal evento
provocou a emergéncia de transformagdes em praticamente todos os campos de atividade dos
brasileiros, especialmente na difusdo de informacgdes e conhecimentos, em que o acesso livre
se tornou um paradigma relacionado as tecnologias da informagao e comunicagao.

No que se refere a publicagao e divulgacgao cientifica, o impacto foi significativo, com a proli-
feragcao de repositorios institucionais de acesso livre, de periodicos eletrbnicos, de softwares
para o desenvolvimento destas ferramentas (Open Jounal Systems —OJS), entre outros. Estas
medidas tomaram forga a época, pois 0 cenario da divulgagao cientifica era desanimador, de-
vido aos altos custos das publicagdes, dificultando a atualizagao dos acervos de bibliotecas, a
manutencao de assinaturas e a ampliacdo da quantidade de exemplares. Tomou forga, entéo,
o movimento pela disponibilizagédo gratuita e sem restricdes da producéo cientifica na Internet.
Acreditava-se, com isso, promover maior rapidez no fluxo da informagéao cientifica, diminuir
os custos editoriais, facilitar a difusdo e o intercambio de resultados de pesquisa, o que traria
obviamente resultados favoraveis ao préprio desenvolvimento cientifico tecnolégico. Afinal, a
produtividade e a competitividade das organizagdes, das instituicbes, das regides ou das na-
¢bes dependem basicamente de sua capacidade de gerar, processar e aplicar eficientemente
a informacao baseada em conhecimento.

O Nucleo de Gestao em Biodiversidade e Saude (NGBS) de Farmanguinhos/Fiocruz, respon-
savel pela publicagdo da Revista Fitos, tem por misséo fazer a gestdo de conhecimentos para
promover a inovagdo em medicamentos da biodiversidade, buscando contribuir para a produ-
tividade e competitividade do setor. Usa como metodologia a coordenagao e implementacao
de redes de pesquisa e desenvolvimento, apoiando projetos gerados localmente e relacio-
nados aos 6 biomas brasileiros (http://redesfito.far.fiocruz.br). A Revista Fitos, na modalidade
eletrénica desde agosto de 2014, &, portanto, um projeto estratégico na difusdo de informagbes
e conhecimentos, contribuindo para fomentar a produgéo de conhecimentos sobre o uso da
nossa biodiversidade para fins de inovagdes tecnoldgicas. Ela foi desenvolvida, visando aten-
der as demandas da sociedade do conhecimento e do meio académico-cientifico e esta em
consonancia com a politica de Acesso Aberto da Fiocruz.

A passagem da modalidade impressa para a eletrénica, porém, ndo é simples, nem facil. Na
Revista Fitos, esta passagem ocorreu inicialmente em sistema hibrido de submissédo, tendo
a primeira publicagao on-line (Vol 8, N° 2) elaborada com alguns artigos submetidos fora do
sistema (por e-mail, como no sistema anterior) e outros através do sistema eletrénico. Ja o
Volume 9 N° 1 de 2015 teve todos os artigos submetidos eletronicamente.



Apesar de reconhecer o peso do fator financeiro nos empreendimentos editoriais, a decisdo
pelo desenvolvimento da revista na modalidade eletrénica, como sinalizei acima, foi estratégi-
ca. Exigiu da equipe responsavel pelo processo editorial uma série de ajustes e conhecimentos
nem sempre rapidos de adquirir. Estar com a revista on-line, portanto, representou um desafio,
mas revelou, por sua vez, as varias dificuldades enfrentadas para manter a revista em circu-
lacdo, obedecendo a periodicidade e a pontualidade necessarias. Tais dificuldades podem ser
identificadas principalmente em dois campos, o técnico e o humano. No que se refere ao técni-
co, € possivel destacar o engessamento do sistema usado que cerceia a criagdo de inovagdes
no processo editorial ou a infraestrutura tecnoldgica deficitaria das instituicbes brasileiras. Ja
as dificuldades relativas ao fator humano reafirmam a premissa de que a absorg¢ao de uma tec-
nologia ndo se da pelo simples fato dela estar disponivel. A absor¢do da mesma depende ba-
sicamente da motivacéo do usuario para desvendar o sistema que para ele se apresenta como
uma novidade. A superagao dos obstaculos parece estar diretamente relacionada, também,
aos estagios de conhecimento dos usuarios as tecnologias de informagéo e comunicagdo em
geral. Assim sendo, é importante observar as evidéncias explicitas ou implicitas que impactam
a atuacgao dos diferentes atores para terem suas agbes realizadas a contento. Enfim, trata-se
de um grande desafio superar os entraves presentes na passagem da publicagdo impressa
para a eletrénica. Desafios estes que para a equipe editorial da Fitos Eletrénica se constituem
em combustivel para o trabalho cotidiano.

Rosane de Albuquerque dos Santos Abreu

Editora Executiva da Revista Fitos Eletrénica



ERRATA

Revista Fitos, Rio de Janeiro, Vol. 8(2): 73-160, Jul-Dez 2013, p. 119

Acédo dos extratos de Neoregelia compacta (Mez) L.B. Smith e Aechmea fasciata (Lindley) Baker sobre
as formas imaturas de Aedes (Stegomyia) aegypti, Linnaeus, 1762

Maria das Gragas A. Guimaraes, Karine da S. Martins, Michele A. de Carvalho, Victor A. Kersten, Richard R.
B.T. Vieira, Marise Maleck

Tabela 3 - Duragao do desenvolvimento (A), viabilidade (B) e mortalidade (C) de larvas de Aedes aegypti tratadas
em 3° estadio (L3) no meio de criagdo com extrato bruto de acetato de etila de Neoregelia compacta.

Tratamento Larval (dias) Pupal (dias) L3 - adulto (dias)
A X*DP v X*DP v X*DP v
Controle 6,0t1a (4-7) 10,61+2,3 a (5-14) 13,241,7a (7-15)
DMSO 5,0+0,4b (4-5) 9,0+2,8b (5-13) 11,7+3,0b (7-15)
10mg/mL 4,3+0,5¢** (4-6) 7,2+2¢** (5-11) 9,0£2,0c*** (7-12)
100mg/mL 0 0 0 0 0 0
200mg/mL 0 0 0 0 0 0
L3-L4 L4-pupa Pupa-adulto L3 - adulto
8 X*DP | % | XtDP | % X*DP % X *DP %
Controle 20,0+0a | 100 | 20,0+0a | 98 19,6+0,6a 100 19,6+0,6a 98
DMSO 20,0+0a | 100 | 20,0+0a | 93 18,6+1,5a 100 18,6+1,5a 93
10mg/mL 20,0+0a | 100 | 20,0+0a | 87 17,343,0a 67 11,6+3,0b*** 58
100mg/mL 20,0+0a | O 0 0 0 0 0 0
200mg/mL 20,0+0a | O 0 0 0 0 0 0
L3 L4 Pupa

Cc

X *DP v % X *DP v % X*DP v %
Controle 0 0 0 0,3+0,6a 13-13 2 0 0 0
DMSO 0 0 0 1,3%1,5a 6-11 7 0 0 0
10mg/mL 0 0 0 2,7+2,8a 5-11 13 5,6+2,8 3-9 32,7
100mg/mL 20,0+0a 4-4 100 0 0 0 0 0 0
200mg/mL 20,0+0a 4-4 100 0 0 0 0 0 0

Experimentos com 20 larvas (L3) de A. aegypti, para cada grupo teste e controle, em triplicatas e com 3 repeticdes. Média e desvio padrédo (X + DP).
Intervalo de Variagao (V). Valores seguidos da mesma letra ndo possuem diferengas significativas. Niveis de significancia por teste de Tukey, represen-
tados como *** P< 0.001; **P = <0.01; *P<0.1 vs controle de DMSO (testemunho).
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Resumo

O objetivo do trabalho foi descrever os principais aspectos da reproducao vegetativa e da ontogenia do sistema
gemifero de C. ipecacuanha. A propagacao vegetativa ocorre na época de chuvas entre os meses de novembro
a margo. Em condig¢des naturais as gemas adventicias sdo formadas nas raizes interligadas a planta de origem,
em regides caulinares prostradas ou a partir de segmentos radiculares isolados que sofreram injurias mecani-
cas. As raizes adventicias dos caules prostrados, quando em estadio secundario de crescimento apresentam
estrutura tipica, com cortex amplo com sucessivos felogénios de origem a partir de divisbes celulares das
camadas epidérmicas e subepidérmicas. Na regido onde sédo formadas as raizes adventicias, observam-se
felogénios sucessivos e suber localizados internamente ao colénquima e, apds a sua emergéncia sdo elimi-
nados promovendo descamacgao de todo caule. Fragmentos radiculares de C. ipecacuanha quando cultivados
em meio hidropdnico em solu¢éo de Hoagland e em agua destilada, suplementados e ndo suplementados com
8,9 uM de BA desenvolveram gemas radiculares, sendo produzida uma média de 12,5 gemas por segmento
radicular, apresentando diferengas estatisticas entre os tratamentos. As gemas adventicias diferenciam-se em
meristemoides com origem a partir do felogénio. O desenvolvimento do meristema apical das brotagdes radicu-
lares promove o rompimento das camadas da periderme e as gemas com primérdios foliares em diferenciacao
na superficie da raiz tornam-se visiveis. As gemas localizam-se na regido periférica da raiz em crescimento
secundario e apresentam desenvolvimento assincrénico em um mesmo segmento radicular.

Palavras-Chave: Ipeca; Planta medicinal; Propagacao vegetativa; Raiz gemifera.
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Abstract

The aim of the present work was to describe the principal aspects of the vegetative reproduction and ontogeny
of the gemmifer system of C. ipecacuanha. Vegetative propagation takes place during the rainy season between
November and March. Under natural conditions adventitious buds are formed on roots from parental plant, on
stem regions or from isolated radicular segments that suffered mechanical injuries. Root-derived adventitious
buds during secondary growth stage present typical structure, with wide cortex bearing successive phellogens
originated from cell division of epidermal and sub-epidermal layers. On the region where adventitious roots
are formed successive phellogens and suber located internally to the collenchyma, and after their emergence
are successively peeled-off. Root fragments of C. ipecacuanha cultivated in Hoagland hydroponic solution and
distilled water, non-supplemented and supplemented with 8.9 uM of BA developed sprouts, with an average of
12.5. Adventitious buds differentiate in meristemoids originated from phellogen. Development of apical meris-
tem of the radicular buds causes the breaking out of the peridermal layers while buds s with early leaf under
differentiation on root surface become visible. Shoot-buds are located on root periphery region under secondary

growth, presenting asynchronous development in the same segment.

Keywords: Ipecac; Medicinal plant; Vegetative propagation; Gemmiferous roots.

Introducgao

Apoaia, Carapichea ipecacuanha (Brot.) L. Andersson
(Rubiaceae) é uma planta medicinal que apresenta
distribuicdo disjunta no Brasil, Coldbmbia e América
Central (Rossi et al., 2008; Oliveira et al., 2010 a, b).

O amplo uso farmacoldgico de C. ipecacuanha
esta associado a presenga dos alcaloides bioativos
encontrados em suas raizes (Garcia et al., 2005),
sendo os principais a emetina e a cefelina, utilizados
no combate a febres e malaria (Agra et al., 2008). As
raizes da poaia crescem torcidas ramificando-se com
o tempo, a parte inferior é carnosa e fibrosa, possui
cheiro fraco quando frescas e um sabor amargo e
nauseante (Lameira, 2002). Atualmente, encontra-se
ameacada de erosdo genética e na lista vermelha de
espécie em vias de extingdo em consequéncia da
coleta de suas raizes e, pela drastica redugéo de seu
habitat em areas de subosques de florestas (Oliveira
et al., 2010). Os individuos crescem em agregados
formando reboleiras (Rossi et al., 2008), originadas
pelo crescimento vegetativo da planta via raizes
gemiferas, estacas caulinares ou pela germinacéo
de suas sementes (Oliveira et al., 2010). O cultivo
da espécie é dificultado por seu lento crescimento,
pela baixa porcentagem de produgdo e germinagéo
de sementes e, ainda, pela perda de viabilidade das
sementes apos estocagem (Oliveira e Martins 1998).

Raizes de algumas plantas superiores tém a capa-
cidade de formar gemas vegetativas em condigbes
naturais, podas drasticas da parte aérea e ou injurias
mecanicas como um mecanismo de adaptacédo a
reproducdo vegetativa (Vilhalva e Appezzato-da-
Gléria, 2006; Hayashi e Appezzato-da-Gléria, 2009).
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A espécie C. ipecacuanha é uma planta que se
propaga principalmente de forma vegetativa, sob
determinada condigéo ecofisiolégica de umidade
e temperatura elevada e nao é tolerante a intensa
radiagéo solar (Lameira, 2002).

Geralmente, nos trabalhos com C. ipecacuanha é
relatada o uso farmacoldgico e, de acordo com Assis
e Giulliette (1999), ainda existem lacunas no que se
refere a taxonomia, morfologia e conservagéo de
populagdes naturais. Estudos anatémicos foram re-
alizados por Gomes e colaboradores (2009) compa-
rando plantas de poaia cultivadas in vitro e em cultivo
natural e por Garcia e colaboradores, (2005), que ca-
racterizaram através da histoquimica o acumulo dos
alcaloides nas raizes de acordo com a sazonalidade.

Dada a importancia e necessidade da continuidade
de estudos com a espécie, o presente trabalho teve
como objetivo caracterizar morfo-anatomicamente os
caules prostrados e raizes gemiferas de Carapichea
ipecacuanha, buscando entender o processo de for-
macéao e desenvolvimento das gemas radiculares e
suas implicagdes na reproducao vegetativa.

Material e Métodos

Local de coleta

Plantas de Carapichea ipecacuanha foram coletadas
nos meses de fevereiro a margo de 2001, em popu-
lagbes naturais no municipio de Itaperuna, no estado
do Rio de Janeiro, localizado a 21°07’S/ 42°06’'W
e 190 m de altitude. A vegetacdo é constituida de

Morfoanatomia de sistemas gemiferos de poaia

Maurecilne L. da Silva; Aristéa A. Azevedo; Wagner C. Otoni; llio F. de Carvalho; Ana A. Bandini Rossi; Gizelly M. da Silva; Solange . Castrillon



fragmentos remanescentes de Mata Atlantica, proxi-
mos a area de pastagem, na Fazenda Caeté. Foram
coletados fragmentos radiculares e plantas inteiras
para o cultivo.

Propagacao vegetativa

Nos meses de janeiro a margo foram realizadas ob-
servagdes de campo, referentes a profundidade do
sistema radicular subterraneo, ao tipo de 6rgao ge-
mifero e ao tipo de distribuicdo espacial da espécie.

Foram cultivados 100 fragmentos radiculares + 10
cmde C. ijpecacuanha para a propagacao vegetativa.
Os fragmentos radiculares foram imersos em solu-
¢éo de hipoclorito de sédio comercial a 2,5%, por 30
minutos, e submetidos a quatro enxagues em agua
destilada e autoclavada. Esse material foi cultivado
por 180 dias em meio hidropdnico, em bandejas com
sistema de arejamento, sendo 25 fragmentos radi-
culares para cada tratamento. As bandejas foram
mantidas em local com cobertura de sombrite (70%),
em casa de vegetacdo. Foram realizados quatro
tratamentos utilizando-se: i. Agua destilada (H,0); ii.
Agua destilada com pulso de 24 horas, suplementa-
da com 8,9 uM BA/6-Benziladenina (H,O + BA); iii.
Solugéo de Hoagland (SH); iv. SH com pulso de 24
horas, suplementada com 8,9 uM BA (SH + BA).

O delineamento experimental utilizado foi o inteira-
mente casualizado (DIC). Os dados obtidos foram
analisados, quando apropriado, com ajuda do
Aplicativo computacional em genética e estatistica
GENES (Cruz, 2006).

Em casa de vegetacao foram cultivadas 70 plantas
inteiras por 270 dias em vasos de polietileno (com
capacidade de 6 L), contendo uma mistura de solo,
esterco e areia na propor¢ao 3:1:1, com irrigagéo a
cada dois dias na obtencdo de material vegetativo
para os estudos morfo-anatémicos.

O material testemunho foi preparado segundo as
normas de herborizagdo e depositado no Herbario
VIC, do Departamento de Biologia Vegetal da
Universidade Federal de Vigosa — UFV, sob registro
de numero 26.678.

Anatomia dos 6rgaos vegetativos
gemiferos

Foram utilizadas regides de caule prostrado ao solo

com raizes adventicias e estacas de raizes com
gemas de C. ipecacuanha foi coletada em diferentes
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estadios de desenvolvimento para a realizagdo dos
estudos anatdmicos no Laboratério de Anatomia
Vegetal da Universidade Federal de Vigosa.

Os o¢rgaos vegetativos gemiferos caule e raizes
foram fixados em FAA, e submetidos a vacuo, em
seguida foram desidratadas em série etilica e inclu-
idas em parafina (Johansen, 1940). Foram obtidos
cortes seriados transversais e longitudinais, com
10 um de espessura, utilizando-se micrétomo de
rotagdo LEICA RM 2155. Apds a desparafinizagao,
os cortes foram corados com safranina (em solugao
alcodlica 50%), durante 40 minutos e com azul de
Astra, por 10 minutos, e montados em balsamo
do Canada. Para evidenciar grdos de amido nos
fragmentos radiculares foram aplicados testes com
Lugol (Johansen, 1940). Cortes a fresco do material
também foram obtidos utilizando-se um micrétomo
de mesa (Ernst Leitz — Wetzlar LPC, Rolemberg &
Bhering). As observagdes e os registros fotograficos
foram realizados em estereoscopico Olympus SZH e
microscopio de luz transmitida Olympus AX70.

Resultados

A espécie Carapichea ipecacuanha ocorre em
formacdes do tipo “reboleiras” (FIGURA 1A). As
observacgdes realizadas no campo indicam que a es-
pécie apresenta aspecto semidecidual e, de acordo
com as condi¢gdes do ambiente, com a diminuigéo
do regime hidrico, ocorre a perda parcial da parte
aérea. Apos escavagao observou-se que as gemas
radiculares subterrdneas estdo dispostas horizon-
talmente e formam caule com regides sinuosas
paralelas a superficie do solo antes de emergir e,
quando dispostas verticalmente desenvolvem cau-
les eretos que atingem a superficie do solo (FIGURA
1B). O sistema subterrédneo radicular atinge apro-
ximadamente 20-40 cm de profundidade no solo. A
propagagido vegetativa de C. ipecacuanha ocorre
na época de chuvas entre os meses de novembro a
marco. Em condi¢des naturais as gemas adventicias
sdo formadas nas raizes interligadas a planta de
origem, em regides caulinares prostradas ou a partir
de segmentos radiculares isolados que sofreram
injurias mecanicas.

A espécie apresenta distribuicdo agregada com
novas plantas que se desenvolvem proximos a plan-
ta-mae e o sistema subterraneo, geralmente, encon-
tra-se interligado. A regeneracéo de C. ipecacuanha
é principalmente por via vegetativa e a partir das
raizes gemiferas (FIGURAS 1C e D) novos individu-
0s sdo produzidos e constituem as reboleiras, onde
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se observa o desenvolvimento de ramos caulinares
(FIGURA 1E) e as raizes longas ou fragmentos
constituem o principal ou uUnico sistema radicular de
manutencgao e crescimento dos ramos. Geralmente,
o sistema caulinar apresenta porgdes prostradas ao
solo, das quais emitem raizes adventicias primarias
na regido do entren6 (FIGURA 1F) que fixam e nu-
trem os novos individuos.

Na epiderme caulinar foram observados tricomas
tectores unisseriados e internamente endoderme
com estrias de Caspary evidentes (FIGURA 2E).

Os caules subterraneos e aéreos, em estadio de
desenvolvimento primario, constituem estrutura eus-
télica tipica. No caule formado subterraneamente,
de origem a partir de gemas radiculares, destaca-se
a presenga de grande quantidade de amido locali-
zada na regido cortical. A anatomia do caule revelou
que em estadio secundario de crescimento este
apresenta estrutura tipica, com cértex amplo desta-
cando sucessivos felogénios com origem a partir de
divisbes celulares tanto das camadas epidérmicas
quanto das subepidérmicas (FIGURA 2A). Na regido
onde sdo formadas as raizes adventicias, observa-
-se a presenga de felogénios sucessivos e de suber
localizados internamente ao colénquima (FIGURAS
2B e D). Ap6s a emergéncia das raizes adventicias,
0 colénquima e o suber sdo eliminados promoven-
do descamacao de todo o caule (FIGURA 2C). As
raizes adventicias (FIGURA 2F) s&o tipicamente
protostélicas poliarcas com o xilema ocupando a
regido central do 6rgdo e muito cedo se estabelece
o crescimento secundario.

Os segmentos radiculares cultivados em meio
hidropdnico na solugdo de Hoagland e com pulso
de 8,9 uM de BA, apds 60 dias desenvolveram ge-
mas radiculares, sendo produzidas uma média de
12,5 gemas por segmento radicular apresentando
diferenca estatistica entre o tratamento quando cul-
tivado em agua. Quando os segmentos radiculares
foram cultivados em agua produziram média de 8,0
brotagdes (FIGURA 3). Observa-se que em todos
os tratamentos as gemas adventicias distribuiram-
-se ao longo dos segmentos radiculares (FIGURA
1C). As gemas adventicias radiculares de C. ipeca-
cuanha sao do tipo reparativas. De acordo com as
observacdes realizadas no campo e no plantio em
casa de vegetacdo, conforme a raiz sofre algum
dano mecanico, esta estratégia de reparagéo induz
o desenvolvimento de brotos.

Nos estudos da ontogenia de gemas radiculares
identificou-se a sua origem a partir do felogénio

12

cujas células se dividem nos planos anticlinal e
periclinal, formando uma massa homogénea e com-
pacta, denominada de meristemdide (FIGURA 4A),
que corresponde ao estadio inicial de diferenciagao
das gemas. Gemas radiculares em C. ipecacuanha
desenvolvem-se na regido mais periférica da raiz
evidenciada na regido do felogénio (FIGURAS 4A
e B). O desenvolvimento do meristema apical das
brotagdes radiculares promove o rompimento das
camadas da periderme e as gemas providas de pri-
mordios foliares em diferenciagao na superficie da
raiz tornam-se visiveis. As gemas localizam-se na
regido periférica da raiz em crescimento secundario
e apresentam desenvolvimento assincrénico em um
mesmo segmento radicular (FIGURA 4B). Com o
desenvolvimento dos brotos radiculares observa-se
a diferenciagdo da protoderme, do meristema funda-
mental e do procambio (FIGURA 4C).

As células do domo apical sédo isodiamétricas,
envoltas por uma camada com padrdo de divisdo
predominantemente anticlinal e foram observados
nos primordios dos brotos coléteres e idioblastos
contendo rafides (FIGURA 4D). As gemas radicula-
res de C. ipecacuanha se desenvolvem em raizes
interligadas a planta de origem (FIGURA 4E), ou
a partir de fragmentos isolados de raizes (FIGURA
4F). Nos estadios de desenvolvimento mais tardios
dos brotos adventicios os primoérdios foliares que
inicialmente formam as folhas diminutas, incolores
e subterrdneas se desenvolvem e, apdés a sua
emissdo a superficie do solo, diferenciam-se em
folhas clorofiladas. O teste histoquimico realizado
nas raizes de C. ipecacuanha revelou a presenga
abundante de amido no parénquima cortical da raiz
(FIGURA 4G).

Discussao

Os sistemas subterréneos caulinar e radicular de C.
ipecacuanha aumentam as chances de sobrevivén-
cia da espécie as condigdes adversas do ambiente,
por meio do alto potencial gemifero de natureza
mista que aumenta o numero de individuos nas re-
boleiras. Este mecanismo de propagacéo vegetativa
aparentemente esta associado a perpetuagéo e ma-
nutencgao de espécies formando populagdes clonais,
conforme observado por Bosela e Ewers (1997),
em arvores de Sassafras albidum. Ainda que os
estudos de raizes gemiferas ndo sejam tdo comuns,
trabalhos de Rizzini e Heringer (1966), Castellani e
Stubblebine (1993) relataram a sua ocorréncia em
ambientes de cerrado e floresta tropical.
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Figura 1 - Aspectos da reprodugao vegetativa de C. ipecacuanha. A— Formacéo agregada de em forma de reboleira
de plantas no campo. (Barra = 15 mm); B - Caules com morfologia sinuosa e ereto dos brotos adventicios radiculares
(setas). (Barra= 10 mm); C - Morfologia externa de segmento radicular evidenciando as gemas e brotos adventicios
em diferentes estadios de desenvolvimento. As setas indicam gemas e brotos (Barra = 10 mm); D - Brotos adventicios
emergidos de segmento radicular (Seta) (Barra = 10 mm); E — Brotos adventicios apresentando raizes adventicias
(seta). F - Disposigao das raizes adventicias no caule prostrado ao solo indicado pela seta (Barra = 15 mm).
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Figura 2 - Cortes transversais do caule aéreo e de raizes adventicias de C. jpecacuanha. A- Epiderme caulinar
se dividindo periclinalmente formando o felogénio e regido do cortex. (Setas); B- Emergéncia de raiz adventicia
em caule aéreo (Seta), felogénio na regido subepidérmica situada na regiao do colénquima (Seta); C- Eliminagéao
do colénquima (Seta) e de camadas mais externas de sUber ap6s emergéncia da raiz adventicia; D - Formagao
de sucessivos felogénios no caule (Seta); E - Endoderme com estrias de Caspary (Seta). F - Raiz adventicia
protostélica e poliarcas (seta). (Barra = 200 um).
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Figura 3 - Valores médios de produgao de brotos adventicios em segmentos radiculares de C. ipecacuanha,
cultivados em meio hidropénico com sistema de arejamento em diferentes tratamentos em local sombreado por 60
dias. Legenda: SH (Solugdo de Hoagland); BA (6-Benziladenina).

A reproducdo vegetativa para a espécie é consi-
derada a mais viavel, sendo os fragmentos radicu-
lares os mais indicados para a propagagao in vivo
(Pinto, 1972). A formacgé&o de raizes gemiferas esta
geralmente associada a uma forte perturbacdo do
ambiente, capaz de interferir na reprodugdo por
sementes e estimular a gemacgao radicular (Rizzini
e Heringer, 1966; Jacomassi, Moscheta e Machado,
2007; Hayashi e Appezzato-da-Gléria, 2009).

No desenvolvimento das gemas radiculares o amido
exerce influente papel para o estabelecimento e ma-
nutengéo das gemas adventicias, mediante disponibi-
lizagao de suprimento energético principalmente para
os primoérdios em desenvolvimento. Os compostos de
reserva armazenados nas raizes gemiferas tornam-se
disponiveis para o processo de iniciagdo e desenvol-
vimento de gemas radiculares (Vilhalva e Appezzato-
da-Gldria, 2006). As estacas (+10 cm) sofreram inten-
sa decomposic¢ao, assim os brotos foram produzidos
nos fragmentes de aproximadamente 5 cm quando
cultivadas em solucao de Hoagland que disponibilizou
macro e micronutrientes, nutrientes basicos para o
estabelecimento da planta. As injurias mecanicas e a
perda parcial da parte aérea sdo mecanismos de in-
ducéo na formacéo de gemas adventicias radiculares
em meio de cultivo em C. jpecacuanha.

A formagao de sucessivos felogénios pode relacio-

nar-se com a protegdo dos primordios das raizes
adventicias, onde desenvolvem camadas de suber
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com posterior descamagdo. Em alguns casos, o
felogénio de um mesmo 6rgdo tem atividade di-
ferenciada quando se compara uma regido com
outra, resultando em peridermes irregulares e, essa
irregularidade geralmente € mais comum em caules.
Todavia, nas areas em que o felogénio é mais ativo,
podem ocorrer formagdes diferenciadas (Mazzoni-
Viveiros e Costa, 2003). Hayashi et al. (2001)
observaram que a regido de iniciagdo das gemas
adventicias em Machaerium schottiana e C. tomen-
tosum sao formadas a partir dos tecidos do periciclo
o que difere das brotagdes radiculares observadas
em C. ipecacuanha que se desenvolvem a partir das
células das camadas do felogénio.

A reprodugéo de C. ijpecacuanha é considerada do
tipo mista e as raizes gemiferas sdo fundamentais
para a manutencdo e propagacédo desta espécie
medicinal que esta em vias de extingdo. Com base nos
estudos anatémicos o felogénio e a sua formagao em
sucessivas camadas exerce a fungdo de protegdo do
caule e raiz, além da origem das gemas radiculares,
consideradas reparativas. As injurias mecanicas
sofridas pelas partes vegetativas atuam como um
estimulo sinal para a gemacao a partir do caule e raiz.
Estudos morfoanatdémicos da reproducéo vegetativa
s&o necessarios a fim de esclarecer detalhadamente
as estratégias de propagacdo de C. ipecacuanha,
tendo em vista que a espécie encontra-se em risco
de extingdo devido ao crescente desmatamento de
areas de florestas e sobosques.
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Figura 4 - Cortes transversais da ontogenia de gemas adventicias radiculares em C. jpecacuanha. A - Primérdios

das gemas adventicias, na regido abaixo do felogénio com a formac&o de meristemdides (Setas). (Barra = 250 pm);

B - Diferentes estadios de desenvolvimento das gemas radiculares (setas). (Barra = 250 ym); C - Emergéncia de gema
adventicia ja com os primérdios foliares (seta). (Barra = 200 ym); D - Gema radicular evidenciando os idioblastos com
as rafides, os coléteres e o domo apical (Setas). (Barra = 200 um); E - Gemas radiculares desenvolvidas em raizes
interligadas a planta-mae evidenciando a conexdo com a raiz de origem (Seta). (Barra = 100 ym); F Gema radicular
desenvolvida do fragmento isolado de raiz. (Barra = 250 ym); G - Corte da raiz demonstrando a presenca de amido em
abundancia no parénquima cortical. (Barra = 250 pm); IR — Idioblasto com rafides.
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Um novo ecétipo de Mikania glomerata
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A new ecotype of Mikania glomerata Spreng. (Asteraceae)
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Resumo

O guaco (Mikania glomerata) € uma das principais plantas bioativas industrializadas no Brasil. A fitoprospec-
¢ao de acessos de Mikania com objetivo de formacédo de um Banco Ativo de Germoplasma (BAG) culminou
com a descoberta de um ecétipo de Mikania glomerata distinto dos acessos convencionais. O material foi
encontrado na localidade de Cobrinha de Ouro, municipio de Palhog¢a, Santa Catarina. Propagulos deste
ecotipo foram coletados e cultivados visando obter plantas adultas para posterior avaliagdo. O mesmo pro-
cedimento foi realizado para uma matriz representativa de Mikania glomerata tipica, obtida na Vila Nova do
Moura, municipio de Canelinha, Santa Catarina. Apés um ano de cultivo a campo constatou-se existir fortes
contrastes morfolégicos e produtivos em biomassa entre os ecétipos, bem como diferengas significativas
no rendimento de dleo essencial e na composi¢cdo de terpenos. O acesso convencional apresenta baixo
rendimento de dleo essencial, cuja composi¢ao é predominantemente composta de pinenos (quimiétipo pine-
no - Q-P). Além disso, este acesso apresenta elevado teor de cumarina e foi caracterizado como quimiétipo
pineno. Ja o acesso descoberto foi caracterizado como quimiétipomirceno/limoneno/felandreno (Q-MLF), e
com baixos teores de cumarina.

Palavras-chave: guaco; botanica; quimiétipos, mirceno; limoneno; felandreno.

Abstract

The guaco (Mikania glomerata) is one of the major bioactive plants industrialized in Brazil. Phytoprospection
of Mikania access culminated in the discovery of one distinct ecotype of Mikania glomerata. The material
was found in the locality Cobrinha de Ouro, in Palhoga, SC, Brazil. Seedlings this ecotype was collected and
propagated in order to obtain adult plants for later evaluation. The same procedure was done to a represen-
tative array of Mikania glomerata, retrieved in Vila Nova do Moura, in Canelinha, SC, Brazil. After a year of
cultivation under controlled conditions and field it was founded strong morphological and productive contrasts
among the ecotypes, as well as significant differences in the essential oil yield and terpenes composition in
the essential oil. Conventional access was characterized as pinene chemotype (Q-P), with high coumarin
content, while access recently discovered was characterized as myrcen/limonene/felandrenechemotype
(Q-MLF), with low coumarin content.

Key-words: guaco; botany; chemotypes; mircene; limonene; felandrene.
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Introducgao

O género Mikania compreende cerca de 450 espé-
cies distribuidas principalmente nas regides tropi-
cais e temperadas da América, com um elemento
Pantropical (Robinson, Schilling e Panero 2009).
Para o Brasil sdo aceitas 203 espécies (Ritter et
al., 2015), sendo queas mais utilizadas na medicina
popular para tratamento das afec¢des respiratorias
sdo Mikania glomerata Spreng. e M. laevigata Sch.
Bip. ex Baker, conhecidas pelo nome de guaco
(Panizza, 1997).

A identificagdo das espécies de Mikania permanece
um dilema, tendo em vista a grande diversidade
fenotipica encontrada entre algumas espécies,
principalmente em Mikania glomerata. 1sso pode
resultar em uso incorreto de espécies diversas de
guaco como sendo aquela indicada na Farmacopeia
Brasileira e aprovada atualmente pelos 6rgaos ofi-
ciais de saude no Brasil (ANVISA, 2011).

Mikania glomerata apresenta agdo anti-inflamatéria
(Oliveira, Oga e Akisue, 1985), antialérgica (Fierro et
al., 1999), espasmaddica e broncodilatadora (Leite et
al., 1993), sendo esta ultima propriedade atribuida as
cumarinas (Celeghini, Vilegas e Langas, 2001), além
de agdes antifungica e antibacteriana (Misrae Dixit,
1979, Rossi-Bergmann, Costa e Moraes, 1997).

As folhas contém cumarinas, saponinas, taninos, al-
caloides, esteréides (Oliveira, Oga e Akisue, 1985),
cineol, borneol e eugenol (Franco, 1996). Apresenta

Figura 1 - Plasticidade fenotipica foliar de Mikania
glomerata.
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normalmente baixos niveis de dleo essencial nas
folhas (0,07%) e ramos, sendo que o componente
principal do 6leo é o espatulenol (23,7%) (Farias et
al., 1998).

As populagdes existentes de guaco na Floresta
Atlantica e nos cultivos domésticos apresentam am-
pla variabilidade fenotipica, principalmente nos as-
pectos morfologicos foliares (FIGURA 1), e também
no rendimento de biomassa e conteudo de cumarina
(Silva Janior, 2010).

O objetivo deste trabalho ¢é apresentar as
caracteristicas diferenciadoras de um novo acesso
de Mikania glomerata em seus aspectos morfoldgi-
cos, fenolégicos, genéticos e quimicos, comparan-
do-o com um acesso tipico da espécie.

Material e métodos

Foram avaliados dois ecétipos (depois caracteri-
zados como quimidtipos) de Mikania glomerata,
designados Q-P (quimiotipo pineno) - Mikania glo-
merata tipico, coletado na localidade da Vila Nova
do Moura, em Canelinha - SC e Q-MLF (quimidti-
pomirceno/limoneno/felandreno) Mikania glomerata
atipico, coletado na localidade Cobrinha de Ouro,
Palhoga - SC. O Q-P foi georreferenciado segundo
as coordenadas 27° 12" 26" sul e 48° 53 10"’
oeste, na altitude de 125 m, enquanto que o Q-MLF
localizou-se nas coordenadas 27° 43" 21 "sul e 48°
43" 06 'oeste, na altitude de 27 m, ambos nativos do
bioma Floresta Ombrofila Densa.

Exsicatas dos quimidtipos foram encaminhadas
para identificacdo ao Departamento de Botanica
- UFRGS, onde foram confirmadas como sendo
Mikania glomerata. O material testemunho foi de-
positado no Herbario Barbosa Rodrigues (HBR),
em ltajai, SC, sob os numeros de Voucher 54.403
e 54.404.

Das plantas matrizes foram obtidas estacas cau-
linares medianas com dois ndés e duas folhas
remanescentes, sendo que os limbos foram sec-
cionados transversalmente, para reducdo da area
foliar evapo-transpirante. A rizogénese das estacas
ocorreu em substrato composto de casca de arroz
carbonizada, em abrigo protegido por telado plastico
com 70% de sombra e com irrigagdo intermitente
por nebulizagdo, em turnos de dois minutos, cinco
vezes ao dia. As mudas obtidas foram transferidas
para vasos plasticos com capacidade de 7 litros,
contendo substrato composto por solo + humus +
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casca de arroz carbonizada (4:2:1) e aclimatadas
em abrigo de telado com 50% de sombra e irrigagéo
por nebulizagéo.

Adotou-se o delineamento experimental de blocos
ao acaso, com quatro repetigdes constituidas por
uma planta (parcela util) como unidade amostral de
cada quimiétipo. As mudas foram para o campo utili-
zando-se como adubacgao de plantio cama de aviario
(1,0 L/cova) e fosfato natural (200 g/cova). O tutora-
mento das plantas foi feito com arame n.12, disposto
horizontalmente entre palanques de concreto. As
plantas foram avaliadas apdés 10 meses de cultivo,
no més de outubro de 2010. Foram avaliadas as di-
mensoes foliares (limbo e peciolo) utilizando-se um
paquimetro digital e amostra de dez folhas coletadas
no tergco médio das plantas, além do comprimento do
entrend e a produgdo de matéria seca.

Para a determinagéo do rendimento de éleo essen-
cial dos dois quimiétipos utilizou-se, para cada um
dos acessos, amostras compostas constituidas por
folhas coletadas das quatro plantas. Foram sepa-
radas sub-amostras para determinagdo da matéria
seca e para as analises laboratoriais que determi-
naram os teores de dleo essencial. A massa seca
foi determinada apds a secagem das amostras de
folhas frescas em estufa de ventilagédo forgada, com
temperatura de 60°C, por 72 horas.

A extragao do oleo essencial foi realizada através de
hidrodestilagdo durante quatro horas em aparelho
tipo Clevenger. Para a determinagao dos seus prin-
cipais componentes, o éleo foi diluido 400x em hexa-
no e injetado em um equipamento de Cromatografia
Gasosa Acoplada a Espectrometria de Massas (GC/
MS), utilizando coluna ZB-5MS, 30m x 0,25mm x
filme 0,25um. A programacéo do forno de colunas
iniciou com temperatura de 60°C (4 minutos), rampa
de 6°C/minuto até 210°C, permanecendo por 6 mi-
nutos, com tempo total da corrida de 35 minutos. A
temperatura do injetor foi de 250°C e o fluxo de hélio
na coluna foi de 1,0 ml/minuto.

Para quantificar o teor de cumarina foi preparado
o extrato fluido das folhas seguindo a metodologia
recomendada pela Farmacopeia Brasileira (Silva,
1929), que é aceita até hoje. A determinagdo de
cumarina foi realizada por Cromatografia Liquida de
Alta Eficiéncia, com modificagées do método inicial-
mente proposto por Deschamps e Ramos (2002).

A caracterizagao genética foi feita através dos mar-

cadores microssatélites nucleares MMm19EF614133
e Mm27EF614136 (Hong, Shen e Cao, 2008),
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microssatélites cloroplastidiais ccmp2, ccmp3 e
ccmpb (Weising e Gardner, 1999), e microssatélites
nucleares Guaco_1 e Guaco_2 (Pavanelli et al.,
2010). As condi¢des de amplificacdo do DNA foram
as indicadas nas publicagdes originais, modificando-
-se a extensao final, que passou a ser de 60 minu-
tos. A visualizagao dos alelos foi feita em analisador
genético automatico AB 3130 (Applied Biosystems)
com capilar de 36 cm e polimero POP7. Os dados de
amplificacdo de bandas foram anotados em numero
de pares de bases (pb), conforme a genotipagem
fornecida pelo programa Gene Mapper (Applied
Biosystems), sendo transformados em uma matriz
de presencga e auséncia de alelos, que foi submeti-
da a analise de conglomerados utilizando o Simple
Matching Coefficient como medida de similaridade e
o método aglomerativo UPGMA para a geragéo do
dendrograma de relagdes entre os acessos.

A caracterizagdo microfotografica dos ecétipos foi
feita utilizando-se amostras do limbo foliar e pecio-
lo. Utilizou-se microscépio estereoscopico Lambda
Let2, com aumento de 10 x 30. Os peciolos dos
dois ecotipos foram cortados transversalmente
utilizando-se 1amina de barbear e corte a mao livre.
Os cortes foram montados entre [amina e laminula
e fotografados. Para a visualizagéo da face dorsal e
ventral do limbo, utilizaram-se pequenos fragmentos
quadrangulares da parte central do limbo (0,5 cm x
0,5 cm), junto a nervura central. Foram coletados
dez cipselas de cada ecotipo para a verificagdo da
morfologia.

Resultados e discussao

Os dois ecdtipos avaliados (FIGURA 2) apresentaram
variagdes morfolégicas ja observadas por Ritter e
Miotto (2005), fenoldgicas, produtivas, genéticas e
quimicas. Ambos ecoétipos apresentaram ramos le-
nhosos, cilindricos, estriados com folhas opostas, pe-
cioladas, sem estipulas, ovaladas a lanceolado-has-
tadas, 3-5 l6bulos, 6-24 x 4-11 cm, margem inteira,
base cordada a atenuada, apice acuminado, glabras
em ambas as faces, trinérveas a quinqlenérveas,
conforme descrigéo prévia de Ritter e Miotto (2005).

Comparando-se os dois ecotipos, Mikania glomerata
Q-P apresentou folhas com limbo proporcionalmente
menos largo que o Q-MLF (TABELA 1 e FIGURA 3).
Verificaram-se também variagdes na largura e peso
das folhas, bem como na densidade foliar e compri-
mento de entrend. Observou-se que o Q-P apresenta
maior producao de biomassa aérea, maior teor de ma-
téria seca e maior nimero de folhas que o Q-MLF, que
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Figura 2 - Habito de Mikania glomerata Q-P(esquerda) e Q-MLF (direita).
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Figura 3 - Variagdo morfologica de folhas Figura 4 - Variagao foliar de Mikania glomerata
de Mikania glomerata Q-pineno (esquerda) Q-MLFmostrando formagéo provavel de
e Q-MLF (direita). antocianinas.
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Tabela 1 - Avaliagao fitométrica dos ecétipos de Mikania glomerata: quimidtipo—pineno (Q-P) e quimidtipomirceno/
limoneno/felandreno (Q-MLF), em Itajai — SC.

Quimiétipo indice Foliar*' MFPA*2 MFC*? Rendimento folhas/planta
(%) (@ @
Base fresca Base seca
(9) (9)
Q-P 37,72 7047,67 4389,24 2658,29 495,41
Q-MLF 50,21 912,00 438,00 458,00 52,72
p 0,00048 0,00000 0,00001 0,00003 0,00002
CV(%) 2,43 0,93 3,98 4,90 4,43
Quimiétipo Peciolo Entrené
Comprimento Diametro Comprimento Diametro
(cm) (mm) (cm) (mm)
Q-P 4,01 2,71 13,31 6,60
Q-MLF 5,54 3,36 17,54 5,49
p 0,00000 0,00000 0,00000 0,00000
CV(%) 11,37 14,36 11,88 11,73
Quimiotipo Folhas
Comprimento Largura Espessura Matéria Seca Numero Total/
(cm) (cm) (mm) (%) Planta
Q-P 13,60 4,83 0,67 18,68 3307,00
Q-MLF 14,34 11,93 0,68 11,51 394,75
p 0,00286 0,00000 NS 0,00000 0,00000
CV(%) 7,66 9,67 9,11 8,32 1,44

p: probabilidade pelo teste F. CV: coeficiente de variagdo. NS: néo significativo. *'Relagéo entre o peso de folhas secas e o peso total da parte aérea;
*2Massa fresca da parte aérea; ** Massa fresca do caule e ramos, sem as folhas.

por sua vez apresenta um maior indice de enfolhamen-
to, peciolos mais robustos, entrends maiores e folhas
mais largas. O alto indice foliar do Q-MLF sugere maior
rendimento de folhas por planta, o que pode contribuir
para obtengdo de quantidades mais elevadas dos
constituintes de interesse presentes na planta.

A face abaxial das folhas jovens do Q-MLF apre-
senta suave tom violaceo, provavelmente devido
a presenga de antocianinas (FIGURA 4). As folhas
deste quimiétipo apresentam aroma resinoso-balsa-
mico e o sabor é amargo, enquanto o Q-P apresenta
folhas com aroma baunilha e sabor acridoce. Nas
condigdes edafoclimaticas do local do estudo, o qui-
miotico Q-P tende a ser mais tardio no florescimento,
normalmente, em meados da primavera, enquanto o
Q-MLF floresce ao final do inverno (FIGURA 5).

Avisualizagao das folhas através de microscopia es-
tereoscopica revelou diferengas sutis nas venagodes
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quaternarias. No Q-P as nervuras quaternarias da
face dorsal das folhas sdo mais lineares e menos
ramificadas que o Q-MLF (FIGURA 6). O corte
transversal da base do peciolo revelou que o Q-MLF
apresenta o floema disposto de forma desordenada,
enquanto que no Q-P os vasos apresentam uma
equidistancia regular no parénquima. Nota-se que as
células do parénquima cortical do Q-P sdo menores
que as do Q-MLF (FIGURA 7). A cipsela do Q-MLF
distingue-se pelo seu maior porte e pelas estrias
mais evidentes na superficie do fruto (FIGURA 8).
O padréao estriado na superficie do fruto de Mikania
glomerata foi anteriormente observado por Ritter e
Miotto (2006).

Constatou-se também que o Q-MLF produziu cerca
de seis vezes mais 6leo essencial que o Q-P, algo ex-
cepcional a espécie Mikania glomerata (TABELA 2).
Este alto rendimento abre possibilidades para o apro-
veitamento industrial deste ecétipo para a utilizagéo

23



Figura 6 - Microfotografia da face dorsal das folhas de Mikania glomerata Q-P (esquerda) e Q-MLF (direita)
mostrando as venacgdes.

do dleo essencial. O rendimento de 6leo essencial
para espécies de Mikania normalmente é baixo, entre
eles, os descritos Mikania burchelli Baker (0,07%),
Mikania glomerata (0,07%), Mikania hirsutissima DC.
(0,9%), Mikania micranta Kunth (0,09%) e Mikania
paranensis Dusén (0,35%) (Farias et al., 1998).

A andlise quimica dos Oleos essenciais entre os
quimiétipos apresentou majoritariamente mirceno,
limoneno e felandreno no quimiétipo Q-MLF e pine-
nos no quimiétipo Q-P (TABELA 3). A ocorréncia de
metabolitos secundarios majoritarios nas espécies
vegetais remete a uma area da boténica conheci-
da como quimiossistematica, a qual pode ajudar a
deslindar impasses na area de taxonomia vegetal
(Gottlieb, 1982).

Monoterpenos parecem ocorrer em apenas 1/3 das
espécies do género Mikania, sendo que a maior
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Figura 8 - Variagdo morfoldgica nas cipselas de
Mikania glomerata Q-P (esquerda) e Q-MLF (direita).
O papus foi retirado para a obtengéo das imagens.
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Tabela 2 - Rendimento de éleo essencial*

e teor de cumarina (com base na massa seca)

de dois quimidtipos de Mikania glomerata cultivados
em ltajai-SC.

Quimiétipo Quimiétipo
Componentes QP Q-MLF
Oleo essencial (%) 0,12 0,73
Cumarina (%) 0,96 0,09

* Extragdo do 6leo essencial através de hidrodestilagdo durante quatro
horas em Clevenger.

Tabela 3 - Perfil dos componentes* do 6leo obtido das
folhas de Mikania glomerata — quimiétipos mirceno/
limoneno/felandreno (Q-MLF) e pineno (Q-P).

Terpenos Quimiétipos (teor de terpenos em %)
Q-MLF Q-P
B-mirceno 19,59 12,97
D-limoneno 19,59 3,43
a-felandreno 13,63 -
y-terpineno 10,16 -
Terpinoleno 9,00 -
a-pineno 8,47 46,66
O-cimeno 6,58 -
a-terpineno 5,25 -
B-felandreno 3,09 -
B-pineno 2,89 28,17
Cis-ocimeno 1,75 -
Sabineno - 4,32

* Método de Cromatografia Gasosa acoplada a Espectrometria de
Massas (GC/MS)

parte dos compostos quimicos encontrados nas
espécies deste género corresponde a componentes
nao volateis (Alves, 2009).

Quanto aos teores de cumarina, o quimiétipo Q-MLF
apresentou baixo teor deste ativo marcador da es-
pécie, ao passo que amostras de Mikania glomerata
Q-P obtidas no Banco de Germoplasma de Bioativas
da Epagri - Estacdo Experimental de Itajai revelaram
a presenga de altos niveis de cumarina nas folhas.
Vale lembrar que a cumarina ocorre em apenas
20% das espécies de Mikania (Celeghini, Vilegas e
Langas, 2001), notadamente em M. micranta Kunth;
M. laevigata Sch. Bip. ex Baker e M. glomerata.

Trabalhos anteriormente realizados com Mikania
glomerata descreveram a presenga da cumarina
como substancia majoritaria em extratos alcoolicos
da planta (Kuster e Rocha, 2001). Ja para a carac-
terizagdo quimica do dleo essencial desta espécie
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foram identificados: a-pineno (Dos Santos, Cabral
e Tomassini, 1996) e germacreno-D (41,45%);
espatulenol como principal terpeno (Farias et al.,
1998); espatulenol (23,72%) e oxido de cariofileno
(24,84%) além de cariofileno, germacreno, cadineno
e bisaboleno (Limberger, 1999; Limberger et al.,
2001). Apesar de poucos estudos realizados com
caracterizagao quimica de 6leo essencial de Mikania
glomerata, os valores encontrados neste trabalho
mostram poucas diferengas em relagdo aos com-
ponentes descritos na literatura. Segundo Simdes e
Spitzer (2003), estas variagdes ocorrem na compo-
sicdo quimica de um éleo essencial, devido a fatores
como época da colheita, estagio de desenvolvimento
da planta, clima e constituicdo do solo.

As andlises genéticas revelaram um total de 11ale-
los em cinco dos sete microssatélites avaliados.
Para os microssatélites nucleares Mm19EF614133
e Mm27EF614136 nao houve amplificagdo, o que
provavelmente se deve ao fato de os mesmos terem
sido desenvolvidos especificamente para a espécie
M. micrantha, na qual os autores encontraram alelos
variando entre 229 e 241 pb (Mm19EF614133) e
entre 208 e 222pb (MM27EF614136) (Hong, Shen e
Cao, 2008). Os restantes cinco microssatélites apre-
sentaram produtos de amplificagdo, sendo que dois
deles foram polimdrficos, ou seja, houve diferengas
entre os dois quimiétipos na ocorréncia de bandas.

No caso dos microssatélites ccmp2, ccmp3 e ccmp5,
desenvolvidos para amplificar DNA cloroplastidial
de plantas dicotiledéneas, poderiam ser esperados
alelos variando de 180 a 234 pb (ccmp2), 107 a
130 pb (ccmp3) e 77 a 125 pb (ccmp5) (Weising e
Gardner, 1999). No presente trabalho, o microssa-
télite ccmp2 apresentou um alelo de tamanho 207
pb para o quimiétipo Q-P, enquanto que o quimidti-
po Q-MLF apresentou um alelo de tamanho 209 pb.
Para os microssatélites ccmp3 e ccmp5, que foram
monomorficos, foram encontrados alelos de 129 e
de 100 pb, respectivamente, ndo havendo portanto
diferengas entre os quimiotipos. A presenca de um
Unico alelo por planta nesses trés microssatélites
cloroplastidiais concorda com o esperado para a
expressao haploide desse tipo de organela (Provan
et al., 2001), e a ocorréncia de polimorfismo, como
aqui encontrada para o microssatélite ccmp2,
demonstra a utilidade desse marcador cloroplas-
tidial para estudos de genética de populagbes e
de filogenia, para o entendimento da evolugéo e
domesticagdo das culturas e para estudos da re-
lativa contribuicdo do movimento de sementes e
polen no fluxo génico entre populagdes (Weising e
Gardner, 1999; Provan et al., 2001).
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Para o microssatélite nuclear Guaco_1, o quimiétipo
Q-P apresentou trés alelos, de tamanhos 238, 242 e
244 pb, enquanto que o quimiétipo Q-MLF apresentou
dois alelos, de tamanhos 228 e 243 pb. Resultados se-
melhantes haviam sido obtidos anteriormente, quan-
do outro acesso de M. glomerata analisado também
apresentou trés alelos, postulando-se a ocorréncia de
poliploidia ou de duplicagdo cromossomal localizada
(Tack et al., 2012). O mesmo fendmeno poderia estar
ocorrendo com o acesso Q-MLF no presente estudo,
corroborando dados ja relatados para o polimorfismo
cromossomal em outras espécies de Mikania, onde
ha ocorréncia de aneuploidia, poliploidia, cromosso-
mos B e outras inversdes, adigdes e delegdes de DNA
(Ruas e Ruas, 1987; Ruas e Aguiar-Perecin, 1997;
Maffei et al., 1999).

Para o microssatélite nuclear Guaco_ 2, foram en-
contrados dois alelos, de tamanhos 102 e 172 pb,
ndo havendo diferenga entre os dois quimidtipos.
Tamanhos semelhantes de alelos haviam sido ob-
tidos por Pavanelli e colaboradores (2010), exceto
pelo alelo 102 pb encontrado no presente trabalho,
que poderia ser um artefato da técnica.

Através da analise multivariada foi possivel determi-
nar apenas 47% de similaridade entre os quimiétipos
Q-P e Q-MLF, ja que em somente seis dos 11 alelos
encontrados houve coincidéncia entre os dois.

Este e os demais resultados genéticos aqui relatados
sdo bastante sugestivos quanto a utilidade da técni-
ca de marcadores moleculares do tipo microssatélite
para estudos da diversidade genética intraespecifica
de acessos de Mikania. Destaca-se também a alta
transferibilidade de marcadores desenhados para
outras espécies, como no caso dos marcadores
ccmp utilizados no presente trabalho, que foram
desenvolvidos a partir do sequenciamento do ge-
noma de cloroplastos de Nicotiana e de outros taxa
de angiospermas (Weising e Gardner, 1999), e que
tiveram 100% de transferibilidade para estudos da
variabilidade do género Mikania.

As variagOes fitométricas observadas entre os dois
quimiétipos Q-P e Q-MLF ressaltam a ampla plasti-
cidade fenotipica caracteristica da espécie Mikania
glomerata. Silva Junior, Deschamps e Osaida (2010)
verificaram haver grande variabilidade fenotipica em
Mikania glomerata, evidenciada principalmente pelo
polimorfismo foliar (folhas hastadas, triangulares e
ovaladas). Segundo Ritter e Miotto (2005), Mikania
glomerata é muitas vezes confundida com M. lae-
vigata, espécie proxima, principalmente porque
pode apresentar uma variagédo na forma das folhas,
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geralmente as que estdo localizadas proximo a
inflorescéncia. Estas folhas apresentam-se ovalado-
-lanceoladas, muito semelhantes as de M. laevigata.
A confusdo na identificagdo ocorre em exemplares
mal coletados que apresentam apenas folhas junto a
inflorescéncia. Estas duas espécies diferenciam-se,
principalmente, pelo formato das folhas e pelo odor
caracteristico de M. laevigata que normalmente per-
manece no material seco.

Ficou comprovada no presente trabalho a ampla di-
versidade existente entre os quimiétipos estudados,
em especial quanto aos aspectos fitométricos, pro-
ducdo de biomassa foliar, fitoquimicos (em especial
o alto teor de dleo essencial e auséncia de cumarina
no quimiétipo Q-MLF) e genéticos. O conjunto des-
tas diferengas comprova que a plasticidade fenotipi-
ca - caracteristica das espécies do género Mikania
vai além do polimorfismo foliar. A identificagdo dos
quimiotipos de Mikania glomerata a partir da estrutu-
ra floral, também n&o é eficiente, pois a morfologia é
semelhante entre eles e entre M. glomerata e M. lae-
vigata. Este procedimento de identificagdo botanica
da espécie - fortemente ancorado nas estruturas
foliares e florais pode propiciar o uso inadequado de
M. glomerata pela sociedade, uma vez que ocorrem
ecotipos/quimidtipos significativamente diferentes
quanto a sua constituigdo quimica e carga genética.

Considerando a importancia do guaco para a saude
publica e as caracteristicas evidenciadas por este
trabalho acerca do M. glomerata quimiétipo Q-MLF,
recomenda-se a busca de novos descritores mor-
folégicos, quimicos e genéticos que garantam a
correta identificacdo desta consagrada espécie da
Farmacopeia Brasileira.
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Resumo

A estrada para uma inovagdo em medicamentos da biodiversidade compde-se por diferentes experiéncias,
atores e contextos sociais que colaboram quotidianamente para construir um sistema de saude mais democra-
tico, baseado em novos padrdes de desenvolvimento social e ecologico. Com este fim, o trabalho conduzido
pela RedesFito promove a criagdo de um sistema de Arranjos Produtivos Locais (APL) para a produgdo e a
comercializagdo de fitomedicamentos, visando a preservagao e o desenvolvimento das biodiversidades, tdo
como dos tecidos econdmicos e sociais locais.

O artigo reconstréi algumas das etapas que marcaram a histéria do APL de Itapeva, no sul do estado de Sao
Paulo, onde um grupo de assentadas do Movimento dos trabalhadores rurais Sem Terra (MST) ha mais de
vinte anos conduz um importante trabalho de educacéo, produgéo e distribuicdo de fitomedicamentos. O texto
retratara os momentos mais significativos que contribuiram para a constru¢gdo de um sistema de praticas e
saberes sobre os remédios de origem natural nos assentamentos e ao mesmo tempo, refletird sobre o peso
que o trabalho com os fitomedicamentos teve no contexto, ao fim de um empoderamento politico e social da
mulher dentro da comunidade.

Palavras-chave: fitomedicamentos; mulheres; saude; MST.

Abstract

The path towards the innovation in the “medicines of biodiversity” is composed by different experiences, actors
and social contexts that work together daily so as to create a more democratic health system based on new
models of social and ecological development. To this end, the work conducted by RedesFito promotes the crea-
tion of a system of Local Productive Arrangements (APL) for the production and distribution of phytomedicines,
aimed at the preservation and development both of biodiversity and of the local economic and social fabric.

This paper reconstructs some of the milestones that marked the history of the Itapeva APL, in the South of the
state of Sdo Paulo, where a group of women of the Movimento dos trabalhadores rurais Sem Terra (MST) has
been carrying ahead an important work of education, production and distribution of phytomedicines for over
twenty years. The text reconstructs the most significant moments that have contributed towards the creation
of a system of local knowledge and practices about natural remedies and at the same time, it reflects on the
weight that the work with phytomedicines has had in the end, in this context, towards a political and social
empowerment of women within the community.

Keywords: phytomedicines; women; health; MST.
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Introducgao

A Fazenda Pirituba constitui um terreno de 17.420
hectares, localizados entre os municipios de Itapeva
e ltabera na regido administrativa de Sorocaba, no
Estado de Sao Paulo. Adquirida nos anos cinquenta
pelo governo estadual, com o objetivo de implantar
um programa de incentivo a triticultura, a partir dos
anos oitenta tornou-se alvo das reivindicagbes de
centenas de familias camponesas afetadas pela
entdo crise econbmica e convergidas na luta pela
reforma agraria (Roman, 2008). Estas, organizadas
no Movimento dos Trabalhadores Rurais Sem Terra
(MST), deram inicio a um periodo de lutas e ocupa-
¢bes que em pouco menos de trinta anos levaram
ao assentamento de mais de duzentas familias de
lavradores e pequenos produtores. Atualmente estas
sdo estabelecidas e reconhecidas legalmente pelas
autoridades locais, agrupando-se em seis assenta-
mentos espalhados por todo o territério da fazenda,
nomeados de agrovilas (Secretaria da Justica e da
Defesa da Cidadania - ITESP, 1998). Cada familia de
assentados em Pirituba hoje em dia possui uma casa
autoconstruida de madeira ou tijolos e o usufruto de
quatorze hectares de terreno pelos quais depende
o proprio sustento econdmico (Andrade, Carvalho e
Andrade, 2000). Os cultivos |a implantados s&o, em
sua grande maioria, de trigo, milho e soja, além do
feijdo, elemento imprescindivel na dieta local. Mas
tirando esse ultimo, o resto da colheita é destinado
a venda e cultivada através da utilizacdo de agroto-
xicos, que contaminam o terreno e os aquiferos, inci-
dindo também na saude dos seus habitantes (Santos
e Hennington, 2013; Tordin, 2014).

Mas a Fazenda Pirituba é também o lugar onde ha
mais de vinte anos, um grupo de mulheres do MST
desempenha uma importante obra de educacao,
promocao e prevengao sobre o tema da saude, nas
comunidades assentadas. Objeto desse trabalho
sédo os fitomedicamentos, ja parte de um patriménio
cultural local, em parte arquivado nas ultimas déca-
das com o advento da industria farmacéutica, mas
tornando-se, gracas ao seu trabalho, simbolo para
um novo paradigma ecoldgico-social baseado na
relagéo entre ambiente, saude e comunidade.

De acordo com as metodologias propostas pela
analise antropologica (da Matta, 1981; Pina Cabral,
1986; Bianco, 1994), o presente texto nasce de um
estudo de campo desenvolvido entre estas mulhe-
res. A primeira intengdo era produzir uma etnografia
do cotidiano (Magnani, 2009) que descrevesse o
conjunto de iniciativas, projetos e estratégias orga-
nizacionais adotados por elas no dia-a-dia como

grupo e refletisse sobre o valor do seu trabalho a
partir da sua particular condigdo social: a de mulhe-
res e assentadas. No entanto, no campo emergiu
um elemento que nos chamou a atengao, ampliando
assim as nossas perspectivas analiticas: os fitome-
dicamentos. Estes representam o verdadeiro anel
de conjungéo entre a dimenséo cotidiana e os dife-
rentes planos sociais, ecoldgicos e culturais em que
intervé, de maneira holistica, a obra das mulheres.

Através da utilizagdo de entrevistas abertas ou
semiestruturadas, o recolhimento de material docu-
mental e audiovisual e da observagéo participante,
tentou-se reconstruir as etapas que contribuiram
para a afirmagdo de um binémio, entre mulheres e
fitomedicamentos, que nesta particular comunidade
rural assume importantes significados sociais e sim-
bdlicos. O recorte antropolégico e o interesse para a
histéria do grupo nos levaram a refletir sobre o tema
da produgdo de um conhecimento local sobre os
remédios de origem natural. O que tem contribuido
no contexto para o desenvolvimento de dinamicas
participativas dirigidas a constru¢do de um modelo
de saude comunitario. Ao mesmo tempo, o artigo
visa a analisar o peso que o trabalho com os fito-
medicamentos teve num processo politico e social
da mulher dentro da comunidade, redefinindo as
relagdes de género e atribuindo-lhe um papel central
na gestao das questdes de saude.

Discussao

Uma heranga cultural

Ao final da nossa analise, é importante prefixar que
nesta regido do Brasil, como em muitas outras, o
uso de plantas para fins medicinais tem sempre rei-
ficado um sistema de praticas e saberes proprios a
uma tradigédo cultural, codificando ao mesmo tempo
papeis e fungbes sociais dos individuos dentro da
comunidade (Maluf, 1993).

Nas memodrias dos seus atuais habitantes, os
usos destas sdo associados a chas, xaropes ou
infusdes oferecidos em situagdes de doenga pelas
maes e as avos. Pois a veiculagdo e o consumo de
tais remédios restringiram-se sempre a um ambito
familiar ou de vizinhanga. Muitas das plantas cres-
ciam selvagens nos quintais das casas, enquanto
outras eram apanhadas no mato e nos bosques nos
seus arredores. Ndo todas, no entanto, constituiam
a vegetacao originaria desse bioma local em transi-
¢ao entre Mata Atlantica e Cerrado. Entre as mais
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comuns encontravam-se as de “cidreira” Melissa
officinalis, “horteld” Mentha piperita e “mil-folhas”
Achillea millefolium, que, juntas com varias outras,
constituiam a bases para os remédios caseiros.

Muitos dos conhecimentos relativos as plantas
medicinais e aos remédios de origem natural ndo
eram, porém, possuidos de forma geral por toda a
populagéo. Ao incorporar saberes e praticas dentro
da comunidade eram considerados determinados
sujeitos: mulheres, as quais era atribuido um po-
der de tipo magico-mistico ligado a natureza, as
benzedeiras. Praticas curativas e saberes medici-
nais era, entdo, expressao de um patriménio cultural
no qual “saude” e “natureza” coincidiam dentro de
um unico universo cosmologico de senso feminino.

Fazendo comunidade

A primeira experiéncia de trabalho coletivo com plan-
tas medicinais nasce em Pirituba no inicio dos anos
noventa, durante o processo de ocupacédo do quinto
assentamento do MST na fazenda.

Este representou um dos momentos mais dificeis da
histéria do assentamento paulista, no qual centenas
de familias camponesas resistiram por mais de cinco
meses acampadas em barracos de lona em condi-
¢cbes de grave indigéncia e vulnerabilidade social
(Roman, 2008). Os continuos ataques da policia e
dos jagungos tornavam precaria a vida cotidiana do
entdo acampamento e desestabilizavam qualquer
tentativa de organizacgao social entre os acampados.
Estes, por seu lado, desempenhavam praticas e
estratégias de cooperagao para suprir os problemas
que ameagavam a comunidade (Turatti, 1999).

Nesta altura, os homens continuavam a trabalhar
nas fazendas circundantes para prover ao susten-
tamento econémico das familias. Foi entédo tarefa
das mulheres, que durante o dia permaneciam no
acampamento, organizar os grupos de trabalho que
providenciassem as necessidades primarias da po-
pulagdo (Honorio, 2005).

Como refere Dona Nazaré, que presenciou, como
assentada e militante, os acontecimentos:

“As mulheres se juntaram dentro do acam-
pamento pelas necessidades basicas: para
debater; esclarecer os problemas politicos e
de organizagéo interna: seguranga, educa-
¢do; pra a alimentagao: pra montar a cozinha
comunitaria... N6s mulheres nos juntamos

Revista Fitos, Rio de Janeiro, Vol. 9(1): 1-72, Jan-Mar 2015

pra construir a barraca de saude, para for-
necer 0s remédios pra o povo... A gente se
juntou para se ajudar uma com a outra e ao
mesmo tempo ajudar o povo: juntamo-nos
para as necessidades basicas da comuni-
dade!” [Entrevista a dona Nazaré, membro
da Cooplantas, Agrovila V, Fazenda Pirituba
(SP), Marco 2014].

A escassez de comida e géneros de primeira neces-
sidade, a falta de agua, eletricidade e as precarias
condigbes de higiene e sanitarias do acampamento,
aumentaram a propagacdo de numerosas infec-
¢bes, sobretudo entre os individuos mais jovens. A
saude da populagdo comegou, assim, a constituir
um objetivo fundamental no debate publico entre os
acampados e nas estratégias de organizagao social
postas em pratica pela comunidade. Foi entdo insti-
tuida uma comisséo de saude, responsavel para a
resolucdo das questdes médico-sanitarias do acam-
pamento, composta inteiramente por mulheres.

Nesta altura, um grande apoio aos acampados vinha
da Pastoral da Saude do municipio vizinho, Itabera,
que através da obra das suas freiras, fornecia os me-
dicamentos para a populagéo e ajudava a comissao
na sua obra de distribui¢cdo. Foi durante o encontro
de uma destas freiras com o grupo de mulheres, que
os remeédios de origem natural comegaram a reapa-
recer e a circular publicamente na esfera de saude
da comunidade.

A freira, da qual a maioria das mulheres hoje nao
lembra o nome, mostrou o método de fabricagdo de
uma pomada, composta por elementos anti-infla-
matdérios e cicatrizantes, extraidos das plantas de
“rubim” Leonorus sibiricus, “mentruz” Coronopus di-
dymus, “horteld” Mentha piperita, “canfora” Artemisia
camphorata e “abobora” Cucurbita moschata, e mis-
turados numa base de banha de porco. A pomada,
logo renomeada milagrosa, resultava extremamente
eficaz contra as feridas e as inflamagdes da pele e
do couro cabeludo causado pelos agentes toxicos
(como referem os entrevistados) presentes no solo
dos terrenos ocupados pelos camponeses.

Os efeitos benéficos da pomada foram observados
pelos pacientes e por toda a comunidade, estimu-
lando também nas mulheres dos acampamentos
vizinhos, um interesse para o trabalho da comissao
e para os remédios de origem natural. Comega nes-
te momento um trabalho de educacdo e formagao
sobre os fitomedicamentos, finalizado a criagédo de
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uma rede de saude comunitaria, baseado na redes-
coberta dos conhecimentos locais e no compartilha-
mento das experiéncias e as memdrias pessoais.

As mulheres comegaram a discutir sobre as pro-
priedades terapéuticas das diferentes plantas e a
aprender novas técnicas de utilizagao, tratamento e
manipulagdo. Estas levantavam e discutiam publica-
mente os problemas de natureza sanitaria presentes
no cotidiano da vida dos acampados, procurando
solugdes e remédios adequados.

Uma das maiores questdes era representada pelo
fendbmeno da desnutricdo que afligia a maioria dos
jovens e das criangas e pelo qual as mulheres come-
¢aram a produzir uma multi-mistura vitaminica que
fortalecia as defesas imunitarias e supria a escas-
sez de comida. Da mesma forma, para combater o
fendbmeno da verminose, as mulheres aprenderam
a fabricar uma geleia com base em elementos anti-
-inflamatérios, que era ministrada as criangas junta-
mente com a comida. Em seguida, foi a produgéo de
xaropes com base em plantas expectorantes (como
guaco, horteld, pulmonaria) e anti-inflamatoérias (pela
maioria plantago e terramicina), em que as mulheres
se especializaram, gerando grande demanda na
populagéo.

Deu-se inicio, entdo, a uma grande producao de re-
médios caseiros distribuida gratuitamente, de forma
privada ou publica. Instituiu-se neste periodo o Dia
da Pesagem, no qual uma vez por més os ocupantes
se reuniam para pesar as criancas da vila e participar
na produgao coletiva dos medicamentos, distribui-
dos no fim do dia entre todos os participantes. Este
tipo de mutirdo, que assumia os significados sociais
e simbolicos de um ritual, adquiria uma dimenséao
de festa popular, no momento em que a crianga,
subida na balanga, demonstrava ter ganhado peso
no ultimo més.

Através desta e outras manifestacdes de marco
comunitario, afirmava-se e revivificava-se no tempo
um vinculo de importante valor simbdlico entre os
acampados e os medicamentos de origem natural.
Ao mesmo tempo, estas celebravam implicitamen-
te o trabalho das mulheres, afirmando o peso que
estas tinham na organizacdo da saude dentro da
comunidade.

Esta primeira experiéncia de trabalho coletivo com
as plantas medicinais contribui, entdo, para o res-
gate de um patrimdnio cultural local sobre os fito-
medicamentos. Um processo que, todavia, deu-se
a partir da interagcdo de uma série de elementos

que contribuiram também para uma inovagado nos
conhecimentos e nas técnicas e uma reelaboragao
dos seus significados simbodlicos e sociais.

O primeiro destes elementos €& representado pelo
contexto de ocupagdo em que tal experiéncia se
gerou. Reproduzindo uma condi¢ao de precariedade
e vulnerabilidade social, o contexto de ocupagao
influiu nas dindmicas de divisao social do trabalho e
na organizacdo dos grupos dentro da comunidade,
contribuindo para o desenvolvimento de estratégias
participativas e de cooperagdo entre os ocupantes.

Um segundo elemento vem representado pelo peso
fundamental que o tema da saude comunitéria teve,
tanto na afirmacdo do papel da mulher, como no
resgate de um sistema de praticas e saberes a ela
tradicionalmente atribuido. Isto sai de um ambito
privado para tornar-se dominio publico, inovando-se
e adaptando-se, segundo as exigéncias do contexto.

Finalmente, o papel das plantas medicinais e dos
remédios delas derivados representa um importante
elemento simbdlico no entorno do qual se constroem
e veiculam novas formas de ritualidade e redes de
sociabilidade dentro da comunidade.

A saude é coisa de mulher!

Considerando os fatos e os acontecimentos que
caracterizaram a sua histéria, pode-se constatar
como o trabalho com as plantas medicinais nas co-
munidades sem-terra da Fazenda Pirituba, assumiu
desde o principio uma dupla dimensao, de género e
participativa.

Isto aparece de maneira clara a partir de 1998,
quando se estabelece num dos assentamentos da
fazenda uma mulher originaria do Espirito Santo, a
Patricia Apolinario, militante do MST com uma longa
experiéncia nas questdes de saude e fitoterapia.
Desse momento em diante abre-se uma década de
grandes avangos na construgdo do conhecimento e
na produgdo de fitomedicamentos. Um progresso,
estreitamente ligado ao percurso de afirmacgdo e
emancipacao social da mulher nas comunidades da
fazenda.

Por um lado, o método de trabalho coletivo consen-
tia as mulheres melhores formas de organizacgao, o
que Ihe permitia alcancar recursos e objetivos que
individualmente nao teriam sido possiveis. Por ou-
tro, o seu trabalho comegou a constituir um servigo
cada dia mais essencial para os assentamentos,
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evidenciando o papel fundamental destas nas
questdes de saude comunitaria (Hondrio, 2005). No
entanto, esse processo de afirmagdo comecgava a
incentivar a aparigdo de dindmicas conflituais (tanto
na esfera publica como na privada), nas relagdes de
género dentro da comunidade (Campos, 2003).

Um dos episodios marcantes, neste sentido, remete
ao final dos anos noventa, quando a comissdo de
salde colaborava com uma associagao no-profit de
Sorocaba (SP) num projeto de educagao sobre as
plantas medicinais. Duas por vez, varias vezes por
més, as mulheres de Pirituba prestavam ajuda nas
comunidades rurais e urbanas mais desfavorecidas
para transmitir o conhecimento adquirido através da
propria experiéncia. Em troca, a associacédo teria
fornecido os equipamentos necessarios a constru-
¢do de uma “ciranda infantil”, numa das agrovilas
da fazenda. Neste projeto estava envolvida também
a cooperativa local, (até entdo composta e gerida
exclusivamente por homens), que teria recebido
importantes financiamentos, sem, no entanto, pro-
mover alguma atividade.

As testemunhas narram que, uma vez concluido
o projeto, os homens resolveram se apropriar do
espaco edificado e doado as mulheres para esta-
belecer em seu lugar o escritério da cooperativa. A
comunidade perdeu, assim, um espago fundamental
para a educagdo dos jovens e das criangas, o que
fez mobilizar todas as mulheres do assentamento. A
presséao e os protestos foram tao fortes que, em con-
trapartida, os homens foram obrigados a conceder
um pedido até pouco tempo antes inadmissivel: abrir
a participagdo das mulheres a cooperativa.

Patricia Apolinario reconstroi assim toda a histéria:

“Nessa altura fomos envolvidos por uma
ONG de Sorocaba num projeto de troca: nés
ofereciamos cursos para as pessoas das
favelas ou das pastorais, aonde explicava-
mos como trabalhar as plantas medicinais
na comunidade, o uso, as propriedades.
Ensinavamos métodos de cultivo alternativos
e também discutiamos com eles o que era
0 conhecimento deles sobre as plantas, ten-
tando fazer aquele resgate que nés mesmos
faziamos. Em troca desse trabalho eles [a
ONG] doariam o material para a organiza-
¢do e a construgdo de uma ciranda infantil!
Mas eles tinham uma parceria também com
a Copava [cooperativa do assentamento],
ao qual doariam tratores, computadores e
muitas outras coisas, naquele periodo em
troca do nosso trabalho... S6 que quando a
gente ganhou a ciranda, a Copava resolveu
pegar esse espago para montar o proprio
escritério e nés ficamos sem espago para
atender as criangas. A indignacgdo foi tanta
que comegamos a reclamar. N6s queriamos
retomar com a Copava uma discussao, pois
0 nosso objetivo era que as mulheres fossem
inseridas dentro da cooperativa para formar
um setor onde pudessem desenvolver o
artesanato, trabalhar com as plantas medici-
nais, montar padarias, criar hortas, produzir
produtos funcionais e que fizessem bem pra
saude... Fizemos vérias reunibes, mas eles
ndo nos aceitavam dentro da cooperativa.
Entéo, tivemos que lutar bastante porque a
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Copava nédo permitia mulheres para participar
no processo de produgdo. Depois de muitas
reclamagdes, a Copava resolveu abrir 0 es-
paco para as mulheres, e a partir dai abrir es-
paco para mais socios, n0s perdemos quinze
mulheres. Nao perdemos, ganhamos! Quinze
mulheres que entraram a fazer parte do es-
paco de produgdo e decisdo politica da co-
munidade!” [Entrevista a Patricia Apolinario,
atual presidente da Cooplantas, Agrovila lll,
Fazenda Pirituba (SP), Abril 2014].

Este exemplo demonstra como o trabalho com as
plantas medicinais desenvolvido pelas mulheres de
Pirituba, comegou a desestabilizar o equilibrio das
relagcdes sociais e politicas dentro da comunidade
assentada, a partir de uma dimensdo de género.
Mas se por um lado isto constituia um elemento re-
produtor de certa conflitualidade, ao mesmo tempo,
o trabalho com as plantas medicinais agia, para as
mulheres do grupo, como elemento veiculador de
significados identitarios. Assumindo aquela imagem
da “mulher responsavel pelas necessidades basicas
da populagdo”, estas acabaram por adquirir uma
consciéncia sempre maior do proprio papel social
dentro da comunidade, em particular pelo que se
refere aos ambitos de saude e educacgio.

Um exemplo disso vem também da luta que estas
conduziram para o estabelecimento de um Posto
de Saude Familiar (PSF) nos assentamentos. Pois
nessa altura (meados da primeira década de dois
mil) o acesso as estruturas de saude publica reve-
lava-se ainda cheio de riscos e complicagdes para
os assentados. Cada um deles cumpria, em Pirituba,
entre vinte e trinta quildbmetros para chegar ao posto
de saude mais proximo (situado, dependendo dos
casos, nas cidades de Itapeva ou ltabera). Ai, sofria
um atendimento de baixa qualidade, condicionado
muitas vezes pela estigmatizagdo (e a consequente
marginalizagdo) que afetava a figura do sem terra
na cidade.

Tendo analisado a situagédo, o grupo de mulheres
escolheu duas representantes de cada agrovila para
levar o assunto a frente dos prefeitos e dos secre-
tarios de saude do territorio e reivindicar a neces-
sidade de um posto de saude nos assentamentos.
Mais uma vez, a tenacidade com a qual as mulheres
enfrentaram este desafio, foi recompensada com um
resultado histoérico, que decretava uma virada nas
relagbes entre administragdes locais e “sem terra”,
reabilitando implicitamente (embora desde um ponto
de vista mais simbolico que juridico) a figura do as-
sentado. Resultado desse foi a criagdo de um PSF

dentro do territério da fazenda, que servisse a todos
0s seus assentamentos.

Ora, ironicamente, o médico lotado em Pirituba
revelou-se ser uma mulher, também experiente no
trabalho com as plantas medicinais. O contato entre
0 médico e o grupo levou a uma intensificagéo e
diversificagao da produgédo, ao mesmo tempo a um
aumento do consumo de fitomedicamentos entre os
assentados.

Através dessa dupla dimenséo de género e partici-
pativa, o trabalho com os fitomedicamentos, consti-
tuiu, entdo, em Pirituba, uma ferramenta de empo-
deramento social e simbdlico da mulher (Campos,
2003). Isto por um lado € fruto do papel fundamental
que desenvolveu nas questdes de saude (e educa-
¢ao) publica, através do qual as mulheres puderam
redefinir o préprio poder de mediacdo nas relagbes
politicas dentro da comunidade; por outro lado, gra-
¢as ao peso que isto teve na construgado de um con-
junto de imagens, simbolos e representagdes que
contribuiram para a afirmacdo de uma identidade
de género. Ainda hoje, quando o sol que queima a
roga arde as suas peles, ou as secas levam os seus
cultivos; quando a burocracia cria obstaculos aos
seus projetos e a falta de recursos impede novos
avancgos; cada vez que elas sofrem e resistem de
forma coletiva, a construgao desta identidade, reafir-
ma-se através de uma frase que elas amam repetir:
“Ninguém merece! S6 NG6s!”.

Conclusao

Desde 2009, este grupo de mulheres se constituiu
em cooperativa. Uma escolha condicionada em par-
te da necessidade de enfrentar os novos desafios
e os projetos para o futuro. Esta ganhou o nome
de Cooplantas e atualmente associa vinte duas mu-
Iheres e... dois homens! Ao longo destes anos o
grupo experimentou grandes avangos no campo
da experimentagdo e da fabricacdo de produtos
fitoterapicos entre os quais se encontram poma-
das, infusdes, tinturas, xaropes, cremes, geleias,
shampoos, sabonetes, 6leos etc. Muito embora,
hoje como ontem, o grupo continua enfrentando
problemas burocraticos e de natureza politica, ainda
pela maioria conduziveis a questdes de género. A
cooperativa possui atualmente um total de sete hec-
tares de terreno onde se cultiva uma vasta variedade
de plantas medicinais originarias do contexto local. A
estes, juntam-se trés hortas e um viveiro destinados
a produgao das mudas.
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As mulheres da Cooplantas numa reunido com os representantes da Fiocruz,
no ambito do projeto APL. Fazenda Pirituba (SP)

A Cooplantas colabora com a Fiocruz no ambito
do projeto RedesFito, pelo qual constitui o APL de
Itapeva. Entre os objetivos futuros, o grupo aponta a
intensificagdo do trabalho com as plantas medicinais
na esfera da agricultura familiar. Para além de traba-
Iho coletivo, as mulheres pretendem promover o cul-
tivo destes nos lotes de produgao familiar para criar
um retorno econdmico para as familias, baseado em
um tipo de produgdo biodindmica e agroecoldgica.
Um objetivo ambicioso do qual, no entanto, ndo
pode prescindir o incansavel trabalho de educagéo,
formagédo e inovagdo sobre os fitomedicamentos
que estas promovem cotidianamente dentro da
comunidade.

A isso, se junta talvez o maior desafio e desejo,
resultante de um projeto apoiado pela Fiocruz, pe-
las RedesFito, pelo Departamento de Assisténcia
Farmacéutica do Ministério da Saude e outros ato-
res: a criagdo de uma farmacia nos assentamentos,
para a manipulacdo e a produgédo de fitomedica-
memtos e a sua distribuicdo no SUS, nos postos de
saude da regido.

Ontem como hoje, as mulheres de Pirituba conti-
nuam as suas obras, levando consigo a consciéncia
de cumprir um trabalho diferente, inovador e de qua-
lidade, que olha para a mudanga dos atuais padrées
de producgdo, afirmando a necessidade de um mo-
delo agroecoldgico, e reivindicando a importancia de
um direito fundamental para o bom desenvolvimento
de qualquer comunidade: o direito a Sautde.
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Resumo

A fruta de Psidium guajava L. (Myrtaceae) possui alta aceitagdo no mercado tanto no consumo in natura
como na forma processada, devido as suas propriedades nutritivas, sensoriais e biofuncionais. Por outro lado,
apresenta uma vida util muito curta, o que leva a producgéo de polpas congeladas. O objetivo deste trabalho foi
avaliar a capacidade antioxidante e teor de compostos fendlicos presentes na fruta da goiaba (Psidium guajava
L.) verde, madura e congelada por 30 e 60 dias. As frutas foram adquiridas em supermercado no 1° estagio de
maturagéo, depois de armazenadas a temperatura ambiente por 5 dias (madura) e levadas para congelamento
por 30 e 60 dias. O conteudo de fendis totais foi determinado pelo método de Folin-Ciocalteau. A atividade an-
tioxidante dos extratos foi analisada pelo método do sequestro do radical DPPH. O teor de compostos fendlicos
variaram de 40,10 a 112,49 mg EAG.100g", respectivamente para goiaba madura e congelada por 30 dias. A
capacidade oxidante de inibir os radicais livres variou de 46,53% para congelado por 30 dias a 98,84% para
goiaba madura. Todos os extratos apresentaram compostos fendlicos e boa atividade antioxidante. O consumo
da goiaba deve ser estimulado pela sua propriedade funcional.

Palavras-chave: Psidium guajava; compostos fendlicos; antioxidante.

Abstract

The fruit of Psidium guajava L. (Myrtaceae) has a high market acceptance in both in natura consumption as
in processed form, due to its nutritional, sensory and biofunctionals properties. On the other hand, it shows
a very short life spam, leading to the production of frozen pulps. The objective of this study was to evaluate
the antioxidant capacity and content of phenolic compounds present in the guava fruit (Psidium guajava L.)
green, ripe, frozen for 30 to 60 days. The fruits were purchased in a grocery in the 1st stage of maturation,
after stored at room temperature for 5 days (ripe) and taken to freezing for 30 to 60 days. The content of total
phenols was determined by Folin-Ciocalteau method. The antioxidant activity of the extracts was analyzed by
the sequestration of radical DPPH method. The content of phenolic compounds ranged from 40.10 to 112,49 mg
EAG.100g", respectively to mature and 30 days frozen guava. The ability to inhibit oxidative free radicals ranged
from 46.53% for 30 days frozen to 98.84% for ripe guava. All phenolic compounds and extracts showed good
antioxidant activity. Consumption of guava should be encouraged by their functional property.

Key-words: Psidium guajava; phenolic compounds; antioxidant.
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Introducgao

Muitas evidéncias tém demonstrado a relagcao entre
dieta e saude o que tem estimulado muitas pesqui-
sas sobre as propriedades bioativas dos alimentos.
As frutas e vegetais sdo ricos em compostos bioa-
tivos como compostos fendlicos, acido ascorbico,
carotenoides e outros que sao sintetizados no meta-
bolismo secundario.

Os diversos compostos fendlicos (acidos fendlicos,
flavonoides e taninos) sdo os mais amplamente
distribuidos no reino vegetal (Jelassi et al., 2014) e
que podem apresentar efeitos bioldgicos, como agéo
anti-inflamatéria, antimicrobiana, hipolipidémica,
anticarcinogénica, inclusive atividade antioxidante
(Wojdylo, Oszmianski e Czemerys 2007), entretanto
sua concentragdo varia de uma planta a outra e, na
mesma planta pode variar nos diferentes 6rgaos
(Sultana e Anwar, 2008).

O consumo de frutos tem aumentado a cada ano,
devido ao interesse da populagao pela promogao da
saude, principalmente aqueles ricos em antioxidan-
tes. Os antioxidantes sdo substancias que, quando
se encontra em baixas concentragbes em relagéo
as do substrato oxidavel, previne ou retarda que um
pro-oxidante oxide o substrato, podem prevenir ou
diminuir os danos oxidativos de lipidios, proteinas e
acidos nucleicos causados por espécies reativas de
oxigénio (Farias et al., 2013), gerados por mitocon-
dria, fagocitos, peroxissomos e enzimas citocromo
P450 (Gordon, 2012).

No corpo humano o mecanismo de defesa antio-
xidante consiste em defesa primaria, formada por
substéncias como as enzimas antioxidantes (supe-
roxido dismutase, glutationa peroxidase, glutationa
redutase e catalase), quelantes e proteinas que
impedem a produgdo de espécies reativas, ou se-
questram-nas para impedir sua interagdo com alvos
celulares e, substancias ndo enzimaticas como ura-
to, ascorbato, albumina, bilirrubina e carotenoides
que sequestram radicais superdxido e hidroxila, ou
suprimem oxigénio singlete (Bof et al., 2012; Gordon,
2012) O sistema de defesa secundario € formado por
compostos fendlicos ou aminas aromaticas, como os
tocoferadis, tocotriendis, flavonoides e varios antioxi-
dantes sintéticos, que atuam sequestrando radicais
intermediarios como peroxil e alcoxil (Oliveira et al.,
2014), bloqueando a etapa de propagacao da cadeia
radicalar. E, a terceira linha de defesa antioxidante é
constituida por proteases e fosfolipases, que atuam
removendo lesdes oxidativas do DNA, das proteinas
e dos lipidios, respectivamente (Abdalla, 2006).

Os compostos antioxidantes sintéticos mais utiliza-
dos nas industrias s&o: butil-hidroxitolueno (BHT),
butil-hidroxianisol (BHA) e o propil galato (PG). Séao
relativamente de baixo custo e de boa qualidade
mas, sao de uso restrito por serem carcinogénicas
(Farias et al., 2013). Os principais alvos de toxici-
dade do BHT s&o os pulmées, o figado e as célu-
las sanguineas e o PG pode causar dermatite de
contato (Shahidi e Wanasundara, 1992). Muitos
antioxidantes sintéticos, além desses citados acima
tem demonstrado efeitos téxicos e/ou mutagénicos
(Gupta et al., 2010). Estes sdo motivos suficientes
para o aumento no desenvolvimento de pesquisas
em antioxidantes naturais.

As frutas sdo ricas em antioxidantes apresentando
efeito protetor (Lépez et al., 2014), que auxiliam a di-
minuir as incidéncias de doencas degenerativas tais
como certos tipos de canceres (Rufino et al., 2010),
inflamacdes (Song et al., 2010), artrite, arteriosclero-
se, disfuncéo cerebral, aceleragdo do processo de
envelhecimento (Reynertson et al., 2008), e podem
reduzir cerca de 20 a 30% o risco de doencgas cardio-
vasculares (Caidan et al., 2014). Sabendo que a pre-
vencéo é melhor estratégia que o tratamento para
doengas crbnicas, um constante fornecimento de
vegetais é importante para manutengao da saude.

O Brasil € um pais tropical com uma grande diver-
sidade de frutas e € um dos maiores produtores
mundiais de goiabas vermelhas. As variedades
mais cultivadas s&o: Paluma e Pedro Sato. Em
2011, a produgao foi de 342.528 toneladas e a
area explorada com a cultura da goiabeira tem
crescido intensivamente, estimando-se hoje uma
area proxima de 15.677 ha (IBGE, 2011). No Brasil
sdo produzidas frutas para a industria (variedades
«Paluma” e “Rica”, entre outras) e para consumo in
natura (variedades “Sassaoka” e “Pedro Sato”, entre
outras). A goiaba vermelha é a preferida e ocorre,
principalmente, devida ser aquela a coloragao mais
demandada pela industria de processamento e para
consumo “in natura’.

A Psidium guajava L conhecida como goiaba, per-
tence a familia Myrtaceae, composta por mais de
100 géneros e 3800 espécies de arbustos e arvores
verdes durante o ano, podendo atingir até 6 metros
de altura. Fruto carnoso do tipo baga com polpa do-
ce-acidulada e levemente aromatico, internamente
apresenta um mesocarpo de textura firme e 4 a 5
I6culos, cheios por uma massa de consisténcia pas-
tosa, onde contém numerosas sementes pequenas
e muito duras (Santos, 2011). E nativa da América
do Sul e cultivada em todos os paises de clima
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tropical. E uma das espécies mais estudadas desta
familia. Diferentes partes da planta sdo usadas na
medicina tradicional para tratamento de vérias doen-
¢as humanas como ulceras, bronquites, diarreias e
inflamacgdes da boca e da garganta (Cheng, Shen e
Wu, 2009)

A fruta possui alta aceitagdo no mercado devido as
suas propriedades nutritivas, sensoriais e biofuncio-
nais (Osorio e Carriazo , 2011); tanto no consumo
in natura como na forma processada (Abreu, et al.,
2012), em forma de compotas, geleias, frutas em cal-
da, sorvetes, purés, xaropes, alimentos para crian-
¢as, fermentados, sucos e principalmente em forma
de doce, chamado goiabada. A goiaba nao é acida
e, assim, pode substituir o tomate na confecgéo de
molhos salgados e agridoces, sobretudo no caso de
pessoas com restrigdes a acidez deste ultimo. De
um modo geral, ndo tem muito agicar e possui qua-
se nenhuma gordura, sendo indicada para qualquer
tipo de dieta. E contraindicada apenas para pessoas
que tenham o aparelho digestivo delicado ou com
problemas intestinais (Abreu, et al., 2012).

A goiaba é fonte de licopeno, um elemento predo-
minante no plasma e nos tecidos humanos, sendo
encontrado em um numero limitado de alimentos de
cor vermelha (tomate e seus derivados, melancia,
mamao e pitanga sdo exemplos). E um dos mais po-
tentes antioxidantes, sendo sugerido na prevengao
de cénceres e da formacao de placas de gorduras
Nnos vasos sanguineos.

Conhecida por ter muita vitamina C, a goiaba verme-
Iha possui niveis dessa vitamina de 6 a 7 vezes su-
periores aos das frutas citricas (Abreu, et al., 2012),
possui quantidades razoaveis de vitaminas A e do
complexo B, além de sais minerais, como calcio, fos-
foro e ferro (Silva et al., 2010). Possui ainda na sua
constituicao fitoquimicos como taninos, flavonoides,
6leos essenciais, alcoois sesquiterpenoides e acidos
triterpenoides (Cheng, Shen e Wu, 2009; Iha et al.,
2008). As sementes sao ricas em fibras, principal-
mente celulose e lignina (Santos, 2011).

A goiaba apresenta altas taxas de respiragao e por
isso uma vida util muito curta pds-colheita, cerca de
3 a 5 dias, dependendo da temperatura ambiente, o
que limita o periodo de transporte e estocagem. A
alta perecibilidade contribui para as perdas por de-
terioragéo ao redor de 30% pods-colheita (Menezes
et al., 2011), tendo sua comercializagdo dificultada
especialmente a longas distancias. A produgéo de
polpas de frutas congeladas tem-se destacado como
uma importante alternativa para o aproveitamento
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de frutas durante a safra, permitindo a estocagem
das polpas fora da época de produgao dos frutos in
natura (Vieira et al., 2011).

O objetivo deste estudo foi avaliar a capacidade
antioxidante e quantidade de compostos fendlicos
presentes na goiaba vermelha (Psidium guajava L.)
nos diferentes estadios de amadurecimento (verde
e madura), diferentes periodos de armazenamento
por 30 e 60 dias e nas diferentes partes da fruta
(polpa e com sementes).

Materiais e Métodos:

Obtencao e preparagao da fruta

Foram adquiridas no supermercado do municipio de
Cascavel, frutas da goiaba variedade “Paluma” no
estadio “de vez”, isto é, com casca verde e polpa
com coloragdo amarela a rosa palida e transporta-
das para o Laboratério de Bioquimica da UNIPAR
— unidade Cascavel, onde foram selecionadas quan-
to ao ferimento mecénico e auséncia de doencgas
fungicas.

As frutas foram higienizados, secas e selecionadas
24 (vinte e quatro) unidades para compor 4 por¢des
com 6 unidades cada. Foram separadas 6 unidades
para analise imediata com denominagdo de goiaba
verde, as outras frutas foram armazenadas a tem-
peratura ambiente (22+2°C) por 5 dias. Apds este
periodo 6 unidades foram para analise laboratorial
com denominagao de goiaba madura. As outras 12
frutas foram separadas em duas porg¢des, com 6
unidades cada, descascadas e separadas a polpa
(sem sementes) do restante com semente e emba-
ladas separadamente em 4 sacos de polietileno para
serem congeladas por 30 dias e 60 dias.

Apds o descascamento de 6 unidades de goiaba,
foram separadas a polpa da parte central com
semente, doravante denominadas de polpa (sem
casca e sem semente) e semente (miolo ou polpa
com semente). Foram pesadas 75 g separadamente
(com sementes e sem sementes) e adicionadas 100
mL de alcool etilico 50% (solucéo hidroalcodlica) e
levadas ao liquidificador até ficar pastosa. A mistura
foi transferida para baldo volumétrico de 250 mL e
completada com solugdo hidroalcodlica. Foi levada
ao agitador magnético por cerca de 20 minutos e
depois foi realizada a filtragdo a vacuo, com dura-
¢ao de aproximadamente 3 horas e evaporada em
banho-maria a 60°C até secura. O material obtido foi
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armazenado no congelador até o momento da ana-
lise. No momento da analise foi preparado o extrato
na concentragdo de 300ug/mL

Teor de fendis totais

O teor de fendis totais foi determinado usando o
reagente de Folin-Ciocalteu segundo Sousa e cola-
boradores (2007) com modificagdes. Amostras (0,3
mL, triplicata) foram introduzidos em tubos seguido
por 1,5 mL de reagente de Folin-Ciocalteu (diluida
10 vezes com agua) e acrescentou-se 1,2 mL de
carbonato de sodio (7,5% p/v). As solugbes de com-
pensacéo (brancos) foram obtidas substituindo-se o
volume de amostra por agua destilada, mantendo-se
as mesmas quantidades de reagentes de Folin-
Ciocalteu e de carbonato de sédio. Os tubos foram
agitados, cobertos com filme plastico e deixados em
repouso por 30 minutos. A leitura em espectrofotd-
metro foi realizada a 740 nm. Quando a absorbancia
excedeu 1,0, as amostras foram apropriadamente
diluidas para dar leituras menores que 1. O teor
de fendis totais foi determinado por interpolagcao
da absorbancia das amostras contra uma curva de
calibragdo construida com padrdes de acido galico,
acido ascorbico, rutina, catequina e BHT (butil hidro-
xitolueno) e expressos como mg de equivalente de
acido galico (EAG) por 100 g de fruta fresca, mg de
equivalente de acido ascorbico (EAA) por 100 g de
fruta fresca e mg de equivalente de catequina (EC)
por 100 g de fruta fresca. Todas as analises foram
realizadas em ftriplicata

Teste de DPPH

A capacidade de sequestrar radicais livres pelos
extratos de frutas foi medida pela diminuigcdo da
absorbancia da solugédo metandlica de DPPH a 515
nm na presenga do extrato. Foi utilizado o método
de 2,2-difenil-1-picrilhidrazil (DPPH), descrito por
Perez-Jimenez e Saura-Calixto (2006) e Rufino e
colaboradores (2007), modificados. Os extratos de
plantas foram preparados nas concentragdes de 300
e 150 pg/mL em metanol a 50% (v/v). Em 100 uL do
extrato, foram adicionados 3,9 mL de solu¢ao DPPH
0,06 mM. O Branco consistiu de metanol a 50%
(v/v). A solugao controle foi preparada com 100uL de
solugéo controle (40 mL de alcool metilico a 50%,
40mL de acetona a 70% e 20 mL de agua destilada)
com adicao de 3,9 mL de solugédo DPPH. Para com-
paracao, foram utilizados os padrdes positivos acido
galico (Sigma), BHT (butil hidroxitolueno) (Sigma),
catequina (Sigma) e rutina (Sigma), preparados nas

concentragdes de 1000 a 125 mg/mL. Os materiais
foram guardados no escuro e realizaram- se as leitu-
ras em espectrofotdbmetro a 515nm apds 30 minutos.

A atividade antioxidante foi expressa como:

% inibigéo= [(A A /A

controle amostra) controle

1x 100

Sendo que A_ . € a absorbancia do controle e
A € a absorbancia da amostra.

amostra

Tratamento Estatistico

Os valores obtidos foram avaliados com o auxilio
do programa ASSISTAT Versdo 7.5 beta (2008)
empregando as seguintes metodologias estatisticas:
Analise de variancia (ANOVA) ao nivel de 5% de
significancia estatistica segundo o teste F; Teste de
Tukey (p 0,05) e Analise de regresséo.

Resultados e Discussao

Na TABELA 1 estdo apresentados os teores de
compostos fenolicos em equivalente de acido galico,
equivalente de acido ascorbico e equivalente de
catequina nas sementes e polpas de goiaba verde e
madura, nas sementes de goiaba congelada por 30
dias e na polpa e semente de goiaba congelada por
60 dias. Nao foi realizado o experimento com polpa
da goiaba congelada por 30 dias.

A goiaba possui notavel qualidade nutricional, pois
contém grande quantidade de compostos fendlicos
que confere destaque ao fruto como auxiliar na pre-
vencao de doengas. Quando se compara a presenca
de compostos fendlicos nas polpas e sementes, ob-
serva-se que na parte onde constam as sementes
foram menores do que nas polpas, devido a massa
das sementes ocuparem o volume total, provavel-
mente porque as sementes apresentam maiores
quantidades de fibras insoltveis como a celulose,
hemiceluloses e a lignina e, na quantificacdo das
amostras, estes compostos estéo incluidos e, pode
também ser devido a néo extragcdo de compostos
fendlicos das sementes ja que foram utilizadas fres-
cas. Mas, uma vez que a polpa é a mais usada para
consumo, esse resultado ndo interfere na saude
da populagéo. Durante o congelamento no periodo
de 30 dias aumentou significativamente o teor de
compostos fendlicos e diminuindo um pouco aos 60
dias de congelamento, sendo maiores do que das
goiabas verdes e maduras. E, as goiabas verdes
apresentaram maiores valores do que as maduras.
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O teor de fendlicos totais pode ser influenciado por
diversos fatores tais como maturidade, espécies, tipo
de cultivo, origem geografica, nivel de crescimento,
condicbes de colheita e processo de estocagem.
Segundo Vizzotto e colaboradores (2012) variagdo
nos teores de compostos fendlicos em amora-preta
é comumente observada e que o fator ambiental
esta altamente relacionado ao teor de compostos
bioativos sintetizados. Analisando os resultados des-
sa TABELA, observou-se que os valores variaram
muito de um padrao a outro, isto &, acido galico, aci-
do ascoérbico e catequina, mas a proporcionalidade
nao alterou, isto é, a ordem dos maiores e menores
valores em determinadas amostras.

Os valores de fendlicos totais estdo de acordo com
a literatura encontrada no extrato aquoso de polpa
congelada de goiaba, de 104,76 mg de &cido gali-
co. 100g™" obtido por Vieira e colaboradores (2011).
Valores mais altos que obtidos por Kuskoski e co-
laboradores. (2006) de 83,0 mg de EAG. 100g" e
valores mais baixos que os encontrados em goiaba
fresca com semente 138,00 mg de EAG. 100g™,
goiaba sem semente 179,00 mg de EAG. 100g™
descritos por Lim, Lim e Tee (2007) e goiabas de
diferentes variedades congeladas por seis meses
(170,0 a 344,9 mg de EAG. 100g™) relatados por
Thaipong e colaboradores (2006).

Quando confrontados os valores de fendlicos totais
da goiaba encontrados neste estudo com os obtidos
para outras frutas, foram encontrados valores mais
altos por Imeh e Khokhar (2002) para a ameixa
(471,4 mg de EAG. 100g™"), maga (321-474 mg de
EAG. 100g"), pera (271-408 mg de EAG. 100g™),
kiwi (274 mg de EAG. 100g'), valores semelhantes

a goiaba foram encontrados para uva e agai (117,1
a 136,8 mg de EAG. 100g™") (Kuskoski et al., 2008).

A atividade antioxidante das goiabas, utilizando o
método de captura dos radicais DPPH avaliadas
neste estudo esta apresentada na TABELA 2. Os
resultados foram expressos como porcentagem de
sequestro de radicais livres, evidenciando que os
compostos ativos presentes nas amostras atuam
como doadores de hidrogénio ao radical DPPH.

Na concentragdo de 300 pug.mL' foram encontrados
valores maiores que na 150 ug.mL"e a maior ativi-
dade antioxidante ocorreu com goiaba madura com
semente (300 ug.mL™") e na concentragdo menor, ou
seja 150 ug.mL", foi verificado na polpa da goiaba
verde. Evidencia-se, portanto que quanto maior as
concentragbes maiores a atividade antioxidante.
Segundo a classificagdo de Melo e colaboradores
(2008), os extratos que exibiram percentual de
sequestro acima de 70% s&o considerados como
forte capacidade antioxidante, entre 50 a 70% como
moderada e abaixo de 50%, como fraca capacidade
de sequestro. Segundo essa classificagdo na con-
centragdo de 300 ug.mL-' apenas uma amostra, a
goiaba com semente congelada por 30 dias pode ser
considerada como de fraca capacidade e, na de 150
pg.mL", observa-se que com congelamento perde
a capacidade de sequestro, consideradas como
fraca atividade antioxidante. O valor alto da polpa da
goiaba congelada por 60 dias pode ser devido ao
amadurecimento que ocorreu durante este periodo.
Os valores sdo semelhantes aos encontrados por
Melo e colaboradores (2008), que verificaram no
extrato aquoso de goiaba, porcentagem de inibicao
superior a 70%.

Tabela 1 - Teores de fendlicos totais (médiatdp) em mg equivalente de acido galico, mg equivalente de acido
ascorbico e mg equivalente de catequina por 100g de amostra.

Fendlicos totais equivalentes. 100g-1

Amostras

Acido galico

Acido ascérbico

Catequina

Goiaba verde semente

59,35+3,18Cc

91,63+4,32Ac

82,64+9,90Bc

Goiaba verde polpa 65,16+4,23Bb 99,49+5,67Ab 99,02+9,06Ab
Goiaba madura semente 40,10+1,81Be 65,83+2,44Ae 38,91+4,40Bc
Goiaba madura polpa 50,06+7,13Cd 81,59+7,59Ad 67,36+9,91Bd
Goiaba 30 dias semente 112,49+5,60Ca 163,03+7,52Ba 214,51+9,59Aa

Goiaba 60 dias semente

64,62+0,14Bb

98,76+0,18Ab

98,06+0,34Ab

Goiaba 60 dias polpa

107,46+4,65Ca

156,27+6,24Ba

202,29+9,98Aa

Médias seguidas de letras minusculas nas colunas ou maiusculas nas linhas ndo diferem pelo teste de Tukey a 5% de probabilidade.
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TABELA 2 - Atividade antioxidante das amostras em % de inibigéo de radicais livres (média+dp)

Concentragdes
Amostras 300 pg.mL-" 150 pg.mL"
Goiaba verde com semente 88,08+0,72%° 78,01+0,888°

Goiaba verde, polpa

90,28+0,70" 82,750,538

Goiaba madura com semente 98,84+0,53% 82,29+0,92820
Goiaba congelada por 30 dias, com semente 46,53+2,094 26,27+2,2184
Goiaba congelada por 30 dias, polpa 72,11+1,12% 48,84+2 238
Goiaba congelada por 60 dias, com semente 50,93+0,53Ad 29,60+4,338¢
Goiaba congelada por 60 dias, polpa 91,78+0,40%° 49,65+2,438¢

Médias seguidas de letras minusculas iguais nas colunas, ou maiusculas nas linhas ndo diferem pelo teste de Tukey a 5% de probabilidade.

Nesta pesquisa constatou-se que as goiabas con-
geladas possuem maiores teores de compostos
fendlicos em relagdo as frescas, todavia menores
atividades antioxidantes. Uma provavel explicagdo
para essas inesperadas observagdes € que os com-
postos fendlicos presentes nas goiabas tornam-se
mais facilmente extraiveis e hidrolisaveis durante o
congelamento, devido a degradacgao das estruturas
celulares durante o armazenamento. Esse fenéme-
no ja foi observado em peras, cebolas e morangos
segundo Hakkinen e colaboradores. (2000).

Conclusoes

O presente estudo demonstrou que a goiaba tem
alto potencial antioxidante e que o consumo deve
ser estimulado para proteger o organismo humano
contra danos oxidativos. Os resultados obtidos no
experimento sugerem que polpas de frutos de goia-
ba podem ser congeladas conservando seus com-
postos funcionais (compostos fendlicos) por 60 dias.
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Resumo

O grande potencial da biodiversidade brasileira estimula o desenvolvimento de produtos inovadores. Neste
sentido, instrumentos internacionais e politicas nacionais impulsionam a importancia da medicina tradicional.
Entretanto, poucos estudos abordam sobre a producgéo agricola de plantas medicinais. O presente trabalho
busca compreender o atual cenario de pesquisa sobre plantas medicinais no Estado do Rio de Janeiro, a partir
dos grupos de pesquisa informados no CNPq. Ainda explora a produgao de artigos cientificos destes grupos
de pesquisa, especialmente sobre a tematica da produgdo agricola de plantas medicinais. Os resultados apre-
sentam 111 grupos de pesquisa no periodo de 1977 a 2010, apontando uma forte e continua tendéncia de
crescimento. Os grupos de pesquisa estdo abrigados em 16 instituicdes de pesquisa e ensino, com predominio
de instituicdes de natureza publica; vinculados predominantemente as Ciéncias Bioldgicas e Ciéncias Exatas
e da Terra. Os grupos de pesquisa produziram 656 artigos cientificos sobre plantas medicinais, dos quais so-
mente 54 tratavam da tematica de produgao agricola de plantas medicinais. Nossos dados demonstram que ha
um expressivo numero de grupos de pesquisa no Estado do Rio de Janeiro que se debrugam sobre o tema, em
todas as areas de conhecimento, evidenciando que a tematica de plantas medicinais tem despertado grande
interesse na comunidade cientifica. Entretanto, o exiguo nimero de artigos cientificos pode comprometer a
sustentabilidade do setor. Em concluséo, o Estado do Rio de Janeiro apresenta grande potencial na constru-
¢éo do conhecimento e formagao de recursos humanos técnico-cientifico, promovendo a Politica Nacional de
Plantas Medicinais.

Palavras-chave: Plantas Medicinais; Grupos de Pesquisa; Artigos Cientificos; Estado do Rio de Janeiro

Abstract

The great potential of Brazilian biodiversity encourages the development of innovative products. In this arena,
international instruments and national policies promote the importance of traditional medicine. However, few
studies discuss the agricultural production of medicinal plants. This study aims to understand the current lands-
cape on medicinal plants research in the Rio de Janeiro state, based on research groups reported on CNPq
Research Groups Directory. The work also seeks scientific production of these research groups, especially on
the issue of medicinal plants agricultural production. The results show 111 research groups in a period of 34
years (1977 to 2010), indicating a tendency of continuous and strong growth. Research groups are situated
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in 16 research and educational institutions, mostly governmental organizations. Research groups are predo-
minantly from Biological Sciences and Exact and Earth Sciences, and published 656 scientific articles about
medicinal plants. Only 54 articles dealt with agricultural production of medicinal plants. Our data demonstrate
that there is a significant number of research groups in Rio de Janeiro state that focus on the subject, in all
areas of knowledge. It shows that medicinal plants theme has aroused great interest in the scientific community.
However, the small number of scientific articles may compromise the sector’s sustainability. In conclusion, Rio
de Janeiro state shows great potential in the construction of knowledge and training of technical and scientific
human resources, promoting Medicinal Plants National Policy.

Keywords: Medicinal Plants; Research Groups; Scientific Articles; State of Rio de Janeiro.

Introducgao

O Brasil figura como maior celeiro da biodiversidade
do planeta, apresentando grande potencial para
geragdo de pesquisas, desenvolvimento e inova-
¢bes de produtos oriundos de plantas medicinais. O
pais ainda detém valioso conhecimento tradicional
associado ao uso de plantas com atividade medi-
cinal. Neste sentido, o uso da fitoterapia faz parte
da cultura de diversos grupos da populagao, sendo
utilizada e difundida por muitas geragbes. Entretanto
0s progressos tecnolégicos da medicina alopata e
da industria farmacéutica, a partir do final do século
XX, desestimularam o uso das plantas medicinais,
sob a alegacdo da falta de dados cientificos que
assegurassem seus efeitos (Calixto, 2005; Brandao
et al., 2006).

Diversos instrumentos internacionais estimulam e
reforgam a importancia da contribui¢do da medicina
tradicional na prestagédo de assisténcia social, além
do fortalecimento da cooperagdo com a assisténcia
sanitaria moderna. E para tal, estimulam o desen-
volvimento de politicas publicas para o desenvolvi-
mento da medicina tradicional no intuito de fortalecer
a atengado sanitaria e contribuir para a reforma do
setor saude (BRASIL, 2006a, b; WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2011).

Neste cenario, em 2006, o Ministério da Saulde
elaborou a Politica Nacional de Plantas Medicinais
e Fitoterapicos (PNPMF) como parte essencial
das politicas publicas de saude, meio ambiente,
desenvolvimento econdmico e social. Segundo a
PNPMF, aprovada por meio do Decreto n. 5.813 de
22/06/2006, alguns principios foram basilares para
sua elaboragédo, tais como a “melhoria da atencéo
a saude, uso sustentavel da biodiversidade familiar,
geragdo de emprego e renda, desenvolvimento
industrial e tecnoldgico e perspectiva de inclusdo
social e regional, além da participagdo popular e
do controle social sobre todas as agbes”. Ademais

destes principios, ressaltou-se a necessidade de
minimizagéo da dependéncia tecnoldgica da indus-
tria farmacéutica e do estabelecimento de uma po-
sicdo de destaque do pais no cenario internacional
(BRASIL, 2006a).

Estes principios norteadores possibilitaram a criagdo
de acdes e programas abrangendo o uso de plantas
medicinais e fitoterapia na saude publica, envolven-
do desde a pesquisa basica até o desenvolvimento
da cadeia produtiva, priorizando agbes desde o
cultivo até a comercializagdo e distribuicao destas
plantas (Corréa e Alves, 2008).

Neste mesmo viés, o mercado farmacéutico na-
cional e internacional tem valorizado e ampliado a
pesquisa € o desenvolvimento de medicamentos
oriundos de plantas. Esta motivagao ocorre pelo fato
da produgao de medicamentos apresentar uma me-
Ihor relagéo custo/beneficio quando comparada aos
produtos sintéticos, sua acéo biolégica apresentar
baixa toxicidade e efeitos colaterais, custo de pro-
dugédo e preco de venda mais acessiveis, ademais
de outros aspectos. Ainda cabe destacar a busca
por habitos mais saudaveis de vida e a valorizagao
do meio ambiente pela sociedade através do con-
sumo de produtos naturais (Turolla e Nascimento,
2006; Andriao et al., 2010; Souza-Moreira, Salgado
e Pietro, 2010; Ethur et al., 2011; Oliveira, Gilbert e
Bobas, 2013; Corréa Jr., 2014).

O uso de substancias derivadas de plantas tem
notério destaque, tanto como agentes terapéuticos,
quanto como matéria-prima para sintese de medica-
mentos. A importancia das plantas medicinais pode
ser observada no fato de que das 252 drogas consi-
deradas basicas e essenciais pela OMS, 11% sao ori-
ginérias de plantas (BRASIL, 2006a). Estima-se que
25% dos medicamentos atualmente disponiveis tem
origem, direta ou indiretamente, a partir das plantas
medicinais ou seu conhecimento tradicional associa-
do (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2011).
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O Brasil, neste cenario, se destaca por apresen-
tar grande diversidade de principios, esséncias e
formulagdes para a obtengdo de medicamentos e
vacinas, grande aptiddo e capacidade competitiva
neste mercado, despertando interesse econdmico,
principalmente do mercado farmacéutico por abrigar
cerca de 20% das espécies vegetais do planeta. E,
ainda, vale destacar que este mercado tem enorme
potencial de expanséo, pois, de um total estimado
no planeta de 250 mil diferentes espécies de plan-
tas, somente 1% esta sendo utilizada como maté-
ria-prima medicinal (Arnt, 2001; AGRIANUAL, 2002;
Brandao et al., 2006; Carvalho et al., 2008).

Poucos estudos abordam sobre a produgéo agricola
de plantas medicinais, ndo explorando as limitagdes
e problematicas da produgao, restricdes e exigéncias
impostas pelas instancias reguladoras e pelo mercado
(Veiga Jr., 2008; Mosele, Cecchin e Del Frari, 2010).
De acordo com Mazza e colaboradores (1998), “...
apesar da demanda, persiste a falta de informacées,
principalmente, sobre a ocorréncia, uso e mercado de
espécies medicinais, ao nivel do produtor e, mesmo,
nos demais setores do processo produtivo”. Segundo
Simoes e Schenkel (2002), “a permanéncia ou entra-
da no mercado desses produtos estédo relacionadas
com o desenvolvimento de estudos cientificos obje-
tivando a obtengdo de matérias-primas controladas,
o desenvolvimento de tecnologias apropriadas para
a producéo de extratos vegetais e, especialmente, a
realizagdo de ensaios clinicos”.

Em consequéncia da deficiéncia de informagdes para
o0 manejo adequado, da falta de tradigdo de cultivo
de plantas medicinais, da qualidade e regularidade
de oferta e dos pregos praticados, as empresas far-
macéuticas tém preferido importar tal matéria-prima,
gerando desestimulo para pesquisas e programas de
produgéo nacionais (AGRIANUAL, 2002).

Afalta de informacgdes acerca da cadeia produtiva de
plantas medicinais no Brasil pode ser consequéncia
do desinteresse dos grandes laboratérios farmacéu-
ticos, da comunidade cientifica ou dos 6rgéos go-
vernamentais de pesquisa e desenvolvimento sobre
o tema. A insergdo do estudo do tema no contexto
cientifico favorece seu desenvolvimento, estabele-
cimento, progresso e disseminagdo. Deste modo,
sua eficacia e seguranga de uso sdo comprovadas
cientificamente, diminuindo o descrédito, alavancan-
do seu crescimento, estimulando mais pesquisas e
inovagdes; e principalmente, banindo o preconceito
ainda flagrante entre profissionais de saude, ges-
tores e usuarios (Figueredo et al., 2014). E, neste
sentido, o entendimento da dinamica de criagéo e
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permanéncia destes grupos de pesquisa revela o
potencial da comunidade cientifica para a formagéo
de recursos humanos, geracéo de inovagdes e suas
relagbes com o setor produtivo (Fernandes, 2004;
Santos e Siani, 2013).

O presente trabalho busca compreender o atual ce-
nario de pesquisa sobre plantas medicinais no Estado
do Rio de Janeiro, a partir dos grupos de pesquisa
informados ao CNPq, no intuito de se verificar como
a tematica esta inserida na comunidade cientifica. O
trabalho ainda busca observar a produgéo de artigos
cientificos destes grupos, especialmente, acerca do
tema da producéo agricola de plantas medicinais.

Metodologia

A primeira etapa do trabalho buscou a identificagdo
dos grupos de pesquisa que abordam a tematica de
plantas medicinais, pertencentes a instituicdes situa-
das no Estado do Rio de Janeiro. Na segunda etapa
realizou-se o levantamento da produgéo cientifica,
através dos artigos cientificos publicados pelos gru-
pos selecionados.

Para a consecucdo da primeira etapa, utilizaram-
-se informagdes do banco de dados do Diretdrio
de Grupos de Pesquisa do Conselho Nacional de
Desenvolvimento Cientifico e Tecnolégico — CNPq.
O Diretério de Grupos de Pesquisa do CNPq cor-
responde a um inventario dos grupos de pesquisa
cientifica e tecnologica em atividade no Pais. De
acordo com o CNPq, “As informagdes nele contidas
(‘Diretoério de Grupos de Pesquisa’) dizem respeito
aos recursos humanos constituintes dos grupos,
as linhas de pesquisa em andamento, as especia-
lidades do conhecimento, aos setores de aplicagao
envolvidos, a produgao cientifica, tecnoldgica e ar-
tistica e as parcerias estabelecidas entre os grupos
e as instituicdes, sobretudo com as empresas do
setor produtivo. Com isso, é capaz de descrever os
limites e o perfil geral da atividade cientifico-tecnolo-
gica no Brasil.” (Disponivel em http://lattes.cnpq.br/
web/dgp/o-que-e, 24/11/2014).

Inicialmente, a busca foi realizada no site do Diretério
de Grupos de Pesquisa do CNPq, acessando a base
corrente através do item “Buscar Grupos”.

Foram utilizados os seguintes termos isoladamen-
te para realizagdo da busca no campo “Termo de
busca”: fitoterapia, fitoterapico, planta medicinal,
fitofarmaco, fitomedicamento, etnobotanica, etno-
farmacologia, extrato de planta, fitoquimica, plantas
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bioativas, principios bioativos, produtos naturais
e substancias naturais. No intuito de se restringir
os grupos de pesquisa de instituicdes situadas no
Estado do Rio de Janeiro, os filtros de busca dos
campos “Regiao” e “UF” foram utilizados a partir da
selegédo da regido Sudeste e da unidade federativa
Rio de Janeiro.

Apos este levantamento inicial, a pertinéncia da
inclusdo dos grupos de pesquisa no estudo foi
analisada, item a item, ao se consultar os campos
“Repercussdes dos trabalhos do grupo”, titulos e ob-
jetivos de suas linhas de pesquisa. E, desta forma,
foram excluidos aqueles grupos que ndo abordavam
a tematica de plantas medicinais. Os resultados
foram tabulados e analisados quanto a evolugao
temporal da criagdo dos grupos de pesquisa, as ins-
tituicdes que os abrigam e sua natureza juridica, as
areas de conhecimento nas quais estdo vinculadas.

Para consecucdo da segunda etapa, a quantifica-
¢ao da produgéo cientifica produzida pelos grupos
de pesquisa selecionados, foi realizada a partir do
uso do programa ScriptLattes que identificou artigos
cientificos publicados pelos grupos. Este programa
permite que o usuario gere a partir do Curriculo
Lattes, os dados bibliogréficos dos artigos cientificos
publicados no periodo solicitado (Mena-Chalco e
Cesar Jr., 2009).

Primeiramente, foram selecionados os pesquisado-
res lideres dos grupos de pesquisa selecionados.
Em seguida, os nomes destes pesquisadores foram
aplicados no programa ScriptLattes para levanta-
mento dos artigos publicados no periodo de 2000 a
2011. Os dados foram importados para normaliza-
¢ao e tratamento de ambiguidades e redundancias
a partir do uso do software de mineracao de texto
VantagePoint.

Com o proposito de se debrugar na tematica da
produgéo agricola de plantas medicinais, o levan-
tamento dos artigos publicados foi submetido a
nova selecédo a partir dos seguintes termos, “pro-
pagacao”, “manejo”, “nutricdo mineral”, “processa-
mento”, “armazenamento”, “fitoquimica”. Os termos
foram buscados no titulo do artigo cientifico e seu
correto emprego semantico confirmado item a item.
Em alguns casos, o resumo do documento foi con-
sultado para correta compreensao do significado do

item buscado.

Resultados e Discussao

Os resultados apresentam 111 grupos de pesquisa a
partir dos termos de busca utilizados, em um periodo
de 34 anos (periodo de 1977 a 2010), apontando

Figura 1 - Evolugéo temporal anual e cumulativa de criagdo de novos grupos de pesquisa sobre plantas medicinais

no Estado do Rio de Janeiro no periodo de 1977 a 2010.
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uma forte e continua tendéncia de crescimento
(FIGURA 1).

O quinquénio de 2001 a 2005 se destacou pelo cres-
cimento de fomento a tematica de plantas medici-
nais. Em 2004, ocorre a inclusao da fitoterapia como
area de interesse para pesquisa e desenvolvimento
de novos produtos para tratamento, prevengao e
promogao da saude pela Politica Nacional de C, T
& | (BRASIL, 2006b). Neste mesmo ano, a Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) aprova
quatro resolugdes orientadoras para o registro de
medicamentos fitoterapicos. Ainda neste periodo, foi
criado um Grupo de Trabalho Interministerial para
discutir a implantagdo da fitoterapia no SUS, em
um esforgo conjunto entre 6rgdos governamentais
e nao governamentais, que culminou na proposta
de uma politica nacional. Apesar do ambiente pro-
dutivo, neste periodo ndo se observa um aumento
expressivo na criagdo de novos grupos de pesquisa
na tematica, com uma média de trés novos grupos
de pesquisa/ano.

De igual forma, ndo se observa um expressivo au-
mento especifico em 2006, ano em que foram apro-
vados o Programa Nacional de Plantas Medicinais e
Fitoterapicos (PNPMF) e criada a Politica Nacional
de Praticas Integrativas e Complementares (PNPIC)
(BRASIL, 20064, c).

Entretanto, a média de criagao de sete novos grupos
de pesquisa/ano sobre o tema no quinquénio poste-
rior a publicagao da Portaria (2006 a 2010) difere da
média de criagdo de novos grupos de pesquisa/ano
ao se considerar todo o periodo estudado (média de
3,2/ano, periodo de 1977 a 2010). Neste sentido,
apesar de n&o se observar um nitido aumento em
2006, nota-se que o periodo imediatamente poste-
rior se mostrou bastante proficuo para a pesquisa
no tema, o que pode indicar a importancia de uma
politica governamental no que tange a pesquisa
cientifica, e a consequente expectativa de continui-
dade de investimentos nesta area.

Os 111 grupos de pesquisa estdo abrigados em
16 instituicbes de pesquisa e ensino situadas no
Estado do Rio de Janeiro. A TABELA 1 identifica
estas instituicdes, apresentando a Universidade
Federal do Rio de Janeiro — UFRJ como a institui-
¢do com maior numero de grupos de pesquisa que
abordam o tema, seguida da Fundagcdo Oswaldo
Cruz — Fiocruz, Universidade Federal Fluminense —
UFF e Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro
— UFRRJ.

Cabe destacar que cerca de 95% (n=105) dos gru-
pos de pesquisa selecionados estdo abrigados em
instituicdes de natureza publica. O que demonstra
que o tema ndo tem despertado interesse das

Tabela 1 - Instituicbes de pesquisa e ensino com grupos de pesquisa sobre plantas medicinais

no Estado do Rio de Janeiro.

Instituigcoes No de grupos de pesquisa
Universidade Federal do Rio de Janeiro — UFRJ 33
Fundagéo Oswaldo Cruz — Fiocruz 19
Universidade Federal Fluminense — UFF 17
Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro - UFRRJ 12
Instituto Federal de Educagéo, Ciéncia e Tecnologia do Rio de Janeiro — IFRJ 7
Universidade Estadual do Norte Fluminense Darcy Ribeiro — UENF 6
Universidade Federal do Estado do Rio de Janeiro - UNIRIO 4
Universidade do Estado do Rio de Janeiro - UERJ 3
Universidade Severino Sombra — USS 2
Centro Universitario Augusto Motta - UNISUAM 2

Empresa Brasileira de Pesquisa Agropecuaria - Embrapa

Universidade Salgado de Oliveira

Instituto de Pesquisa Jardim Botanico do Rio de Janeiro - IP/JBRJ

Instituto Federal Fluminense — IFF

Instituto Militar de Engenharia — IME

Pontificia Universidade Catdlica - PUC-Rio
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instituicdes privadas. Simdes e Schenkel (2002)
relatam a falta de tradi¢cdo das industrias produtoras
de fitoterapicos em investir em P, D & I. Os autores
ainda enfatizam que o Brasil, apesar de possuir a
maior biodiversidade do planeta, incorre no proble-
ma de tornar-se um importador de matérias-primas
e reprodutor de formulagbes fitoterapicas.

Em contrapartida, os 6rgaos publicos vém cumprin-
do importante papel em busca do fortalecimento
do setor agricola de plantas medicinais na cadeia
produtiva de medicamentos, incentivando o desen-
volvimento de produtos inovadores a partir do uso da
nossa biodiversidade vegetal, conforme preconiza a
PNPMF.

As instituicdes de ensino superior — IES quer sejam
universidades ou institutos federais de educagéo
apresentam maior quantitativo de grupos de pes-
quisa em detrimento aos institutos de pesquisa,
abrigando 80% destes grupos. Dentre as demais
instituicdes, se destaca a Fiocruz com 17% (n=19)
destes grupos de pesquisa. Estes dados se alinham
com informagdes de Simdes e Schenkel (2002) ao
relatarem que, na década de 1980, quase a totali-
dade de grupos de pesquisa estava concentrada em
instituicdes de ensino superior.

E necessario ainda destacar que esta concentragdo
dos grupos de pesquisa em instituicbes de ensino

superior se apresenta como um importante marco
para a consecucdo das diretrizes de promogéo da
formagéo técnico-cientifico e formacéo de recursos
humanos para o desenvolvimento de pesquisas,
tecnologias e inovagdes (necessidades apontadas
como diretrizes da PNPMF).

Em relagcdo a area de conhecimento do CNPq
apontadas pelos grupos de pesquisa selecionados,
a FIGURA 2 apresenta predominancia da area de
Ciéncias Bioldgicas (n= 46), seguida das Ciéncias
Exatas e da Terra (n= 31), Ciéncias da Saude (n=18)
e das Ciéncias Agrarias (n= 12). Pode-se destacar
que as areas Ciéncias Humanas e Sociais Aplicadas
apresentam somente 2 grupos de pesquisa, indican-
do um vasto campo a ser explorado por estas areas,
principalmente no que tange ao estabelecimento
de estratégias de comunicagéo para divulgagéo do
setor; a promogao e reconhecimento de praticas
populares; além do estabelecimento de politica
intersetorial para o desenvolvimento do setor (ne-
cessidades apontadas como diretrizes da PNPMF).

Na segunda etapa do trabalho, o levantamento da
producao cientifica dos pesquisadores lideres dos
grupos de pesquisa no Estado do Rio de Janeiro
evidencia de 656 artigos cientificos na tematica de
plantas medicinais, no periodo entre 2000 e 2011
(FIGURA 3). Destes, somente 54 artigos foram sele-
cionados a partir dos termos utilizados, quais sejam,

Figura 2 - Grupos de pesquisa sobre plantas medicinais no Estado do Rio de Janeiro, classificados conforme a area

de conhecimento do CNPq.
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“propagacao”, “manejo”, “nutricdo mineral”, “proces-
samento”, “armazenamento”, “fitoquimica”, indican-
do que tratavam unicamente acerca da produgao
agricola de plantas medicinais. Em contrapartida,
observou-se que os temas mais abordados foram
fruticultura e horticultura, indicando a necessidade
premente de estimulo para produgdo de conheci-
mento na tematica de produgéo agricola de plantas
medicinais.

A primeira diretriz da Politica Nacional de Plantas
Medicinais e Fitoterapicos enfatiza a regulamenta-
¢ao do cultivo, manejo sustentavel, produgao, distri-
buigdo e uso das plantas medicinais e fitoterapicos
considerando as experiéncias da sociedade civil nas
suas diferentes formas de organizacéo. Ja a segun-
da diretriz fala sobre a promogé&o técnico-cientifica
e capacitagdo do setor. Mais especificamente, a
terceira diretriz incentiva a formagéo e capacitagao
de recursos humanos para o desenvolvimento de
pesquisas, tecnologias e inovagdo em plantas me-
dicinais. A consecugao destas trés diretrizes esta
diretamente apoiada na produgéo de conhecimento
gerado tanto pela sociedade civil quanto pela comu-
nidade técnico-cientifica.

O conhecimento alcangado pelo progresso da cién-
cia e da tecnologia engloba o desenvolvimento social
e consolidam o conhecimento em uma determinada
tematica. E a partir da ideia central da ciéncia de

que os resultados da pesquisa, quer seja de carater
social ou técnico, devem ser comunicados e divulga-
dos; os artigos cientificos surgem como uma ferra-
menta para mensuragdo desta atividade (Miranda e
Pereira, 1996). Assim, tanto o conhecimento prévio
necessario para o éxito das diretrizes, quanto a iden-
tificagcdo e mensuragao de que estes objetivos foram
atingidos carecem de comunicagdo e divulgacdo a
comunidade civil e cientifica. E este movimento de
disseminagéo do conhecimento por ser atingido es-
pecialmente por meio dos artigos cientificos.

Apesar das demandas criadas pelas diretrizes
da Politica Nacional de Plantas Medicinais e
Fitoterapicos, ndo se observa uma expressiva
producao de conhecimento por meio dos artigos
cientificos sobre a tematica de producgéo agricola de
plantas medicinais, alcangando menos de 10% de
toda a produgédo selecionada. Esta pequena produ-
¢ao também informa que a simples normatizagéo ou
regulamentagéo de um setor ndo se mostra suficien-
te para estimular de forma sustentavel a produgao
cientifica de uma area de conhecimento.

Os termos utilizados com o propésito de se explorar
o tema da produgao agricola de plantas medicinais,
a partir dos artigos cientificos, também permitem
entender onde os pesquisadores estdo investindo
suas pesquisas. Dos 54 artigos selecionados, o ter-
mo “propagacgéo” foi o de maior destaque, indicando

Figura 3 - Produgéo de artigos cientificos pelos lideres dos grupos de pesquisa sobre as tematicas de plantas
medicinais e de produgéo agricola de plantas medicinais no Estado do Rio de Janeiro, no periodo de 2000 a 2011.
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que grande parte dos artigos se dedica a fase inicial
de investigagdo cientifica da produgdo agricola
de plantas medicinais. Em contrapartida, o termo
“fitoquimica” foi responsavel por somente 1% das
publicagbes, demonstrando que o estudo da relagao
dos efeitos das praticas agricolas na biossintese
de substancias bioativas de interesse farmacéutico
ainda tem oferece ambiente proficuo para a investi-
gagao cientifica.

O reduzido numero e a aparente tendéncia de
estagnagcdo na produgdo de trabalhos cientificos
relacionados a producdo agricola de plantas me-
dicinais, produzidos pelos grupos de pesquisa de
instituicdes situadas no Estado do Rio de Janeiro,
no periodo de 2000 a 2011 (FIGURA 3), pode ser
reflexo da deficiente cadeia produtiva de fitotera-
picos no estado e no pais. A baixa produtividade
cientifica pode ser atribuida a fatores, tais como,
caréncia de projetos de P, D & | que estimulem a
produgdo de matéria prima vegetal com padrdes
fitoquimicos; falta de regulamentagéo para padrées
fitoquimicos de qualidade; reduzido numero de
programas publicos de fomento; baixa demanda do
mercado farmacéutico formal entre outros aspectos
(Simdes e Schenkel, 2002).

Neste sentido, o presente estudo aponta para a real
necessidade de incentivo ao estudo da fitoquimica
conjuntamente ao estudo da produgéo agricola das
plantas medicinais, em um esfor¢co de interagdo e
cooperagdo entre os diferentes grupos multidisci-
plinares que abordam o tema (Simdes e Schenkel,
2002). Isso se da principalmente porque a nio via-
bilidade da producgéo agricola de determinada planta
pode restringir drasticamente os estudos fitoquimi-
cos. De igual forma, o fracasso no uso medicinal de
uma planta pode ser o fator limitante para o desen-
volvimento da sua produgao agricola (Andrido et al.,
2010; Souza-Moreira, Salgado e Pietro, 2010).

Esta escassez de conhecimento cientifico se torna
mais evidente em face da criagdo e das agdes para
desenvolvimento das politicas publicas para o setor.
Tem-se, por exemplo, a publicagéo de resolugao da
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — ANVISA,
RDC n. 10, de 09/03/2010, que dispde sobre o uso
de drogas vegetais ao divulgar uma lista de espé-
cies vegetais medicinais. Neste mesmo sentido, o
Ministério da Saude aprova a Politica Nacional de
Praticas Integrativas e Complementares (PNPIC) do
SUS, promovendo a institucionalizagdo de praticas
de uso de plantas medicinais e fitoterapia, dentre
outras atividades (BRASIL, 2006c). Ao regulamentar
0 uso de plantas medicinais, o Estado diretamente

propicia 0 aumento da demanda destes espécimes
vegetais.

De igual forma, a Politica Nacional de Plantas
Medicinais e Fitoterapicos, em suas muitas diretri-
zes, estimula o desenvolvimento da cadeia produti-
va, a produgéo de fitoterapicos em escala industrial,
a formacgao técnico-cientifica, o fomento a pesquisa,
ao desenvolvimento tecnoldgico e a inovagao, além
de incentivar a insergcao da cadeia produtiva de fito-
terapicos no processo de fortalecimento da industria
farmacéutica nacional. Todas estas vertentes de
acbes exigindo informagdes atuais, regionais para
seu correto e eficiente desenvolvimento.

Diversos autores vém alertando acerca dos efeitos
da escassez de estudos cientificos e, também ad-
vertindo para uma possivel marginalizagdo do uso
de plantas medicinais (Manha et al., 2008; Veiga
Jr., 2008; Andriao et al., 2010; Ethur et al., 2011;
Castro et al., 2014). Apesar de o Brasil deter a maior
biodiversidade vegetal do planeta, a situagdo perma-
nece paradoxal, pois embora as plantas medicinais
brasileiras sejam consideradas como altamente pro-
missoras ainda sao pouco conhecidas, sob qualquer
aspecto cientifico (Simdes e Schenkel, 2002).

A Politica Nacional de Plantas Medicinais e
Fitoterapicos ndo demonstrou, a partir dos dados aqui
apresentados, significativo impacto no nimero de pu-
blicagdes de artigos cientificos e na criagdo de grupos
de pesquisa no Estado do Rio de Janeiro relaciona-
dos a producgéo agricola de plantas medicinais, como
pode ser evidenciado nas FIGURAS 1 e 3. Entretanto,
este trabalho apresenta evidéncias de que o Estado
do Rio de Janeiro possui um grande potencial na
construgao do conhecimento cientifico e na formagéo
de recursos humanos técnico-cientifico nesta area
em face do grande numero de grupos de pesquisa
e em diferentes areas de conhecimento (FIGURA 2),
alocados em inumeras instituicbes (TABELA 1).

O presente estudo buscou compreender o atual
cenario de pesquisa sobre plantas medicinais
no Estado do Rio de Janeiro e, como a tematica
esta inserida na comunidade cientifica a partir dos
grupos de pesquisa informados no CNPq. Assim,
espera-se que os dados apresentados possam
servir para orientar decisdes estratégicas para o
desenvolvimento do setor de plantas medicinais no
Estado do Rio de Janeiro, assim como, atuar na
mensuragao da consecugao das politicas governa-
mentais, da alocagao de investimentos e recursos,
e na avaliacdo do desenvolvimento cientifico e
tecnoldgico do estado.
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O setor de plantas medicinais no Brasil tem sido
desafiado a progredir e se sustentar, sob pena de
ser marginalizado. InUmeras s&o as barreiras para
o desenvolvimento do setor, entretanto, o expressi-
vo numero de grupos de pesquisa que se dedicam
ao estudo do tema demonstram o entusiasmo dos
pesquisadores no estado do Rio de Janeiro e a com-
preensdo de sua relevancia para a sociedade civil
brasileira.
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Resumo

As substancias fenodlicas constituem uma importante classe de metabdlitos secundarios, amplamente distri-
buidas no reino vegetal. Diversas atividades bioldgicas in vitro sdo atribuidas a essa classe de substancias.
Entretanto, algumas dessas substancias ndo apresentam o mesmo perfil de atividade nos ensaios in vivo.
Parte disso pode ser explicada pela baixa biodisponibilidade dessas substancias. As principais razées encon-
tradas para este fato podem ser a baixa solubilidade em meio aquoso, a fraca estabilidade gastrointestinal,
a dificuldade em atravessar membranas e a rapida e extensa metabolizagdo. Os metabdlitos produzidos na
biotransformagéao pela microbiota intestinal e por enzimas hepaticas poderiam explicar a baixa eficacia dessas
substancias. Em contrapartida, a biotransformacao também pode originar metabdlitos potencialmente mais
ativos que as substancias originais. Diante da relevancia do tema, este artigo tem como objetivo abordar
os impactos da metabolizagdo das substancias fendlicas sobre o efeito farmacolégico. Adicionalmente, serao
apresentadas estratégias que podem ser utilizadas para aumentar a bioeficacia dessas substancias, e con-
sequentemente, contribuir para o aproveitamento dessa classe quimica no desenvolvimento de farmacos de
origem vegetal.

Palavras-chave: Substancias fendlicas; atividades biologicas; metabolismo; biodisponibilidade; formulagdes;
pro-drogas.

Abstract

Phenolic substances are an important class of secondary metabolites widely distributed in the plant kingdom.
Several biological activities in vitro are assigned to this class of substances. However, some of these substan-
ces do not have the same profile of activity in in vivo assays. This fact could be partially explained by the low
bioavailability of these substances. The main reasons for this low bioavailability may be low aqueous solubility,
poor gastrointestinal stability and difficulty crossing membranes. The rapid and extensive metabolism by the
intestinal flora and by some liver enzymes of phenolic substances after oral administration, may explain the
poor bioavailability. In contrast, biotransformation can also lead to metabolites potentially more active than the
original substances. Given the importance of the topic, this article aims to address the impacts of metabolism of
phenolic substances on their pharmacological effects. Additionally, we show strategies to improve the bioeffica-
cy of these substances, contributing to their use in the development of drugs of vegetal origin.

Keywords: Phenolic compounds; biological activities; metabolism; bioavailability; formulations; pro-drugs
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Introduction

Phenolic substances are an important class of se-
condary metabolites and are widely distributed in the
plant kingdom (Crozier, Jaganath and Clifford, 2009;
Cheynier et al., 2013). These substances are synthe-
sized in different parts of the plant and participate in
functions such as pigmentation, attraction of pollinators,
defense against pathogens, protection against UV ra-
diation and various signaling processes (Quideau et al.,
2011). Although present in all groups of plants, phenolic
substances present more diversity in higher plants, and
are often found in the form of esters, amides and glyco-
sides (Boudet, 2007; Cheynier et al., 2013). The phe-
nolic compounds are biosynthesized by the shikimate
pathway, producing phenylpropanoids and derivatives
or by the acetate/malonate pathway, as can be seen in
FIGURE 1 (Quideau et al., 2011). These pathways may
yield a wide range of phenolic substances exhibiting a
diversity of structures.

Epidemiological studies have linked a diet rich in
phenolic substances to protection against degene-
rative diseases, cardiovascular, diabetes and cancer
(Arts and Hollman, 2005; Gonzalez et al., 2014).
Additionally, in vitro studies have shown that phenolic
compounds are of considerable importance due to
their diverse biological activities. However, some of
these substances presenting an in vitro activity do not

show the same profile when tested in in vivo models.
The concentrations of these substances that reach
the target tissues are very low when compared to the
concentrations used in in vitro assays. Part of this is
due to the low bioavailability of these substances in
the gastrointestinal tract (Férriz and Vinova, 2010).

Bioavailability could be defined as the rate and extent to
which an administered drug or substance reaches the
systemic circulation or tissue targets to exert a given
activity. Parameters such as route of administration, ab-
sorption and metabolism of these substances, among
others, will influence their effectiveness (D’Archivio et
al., 2010; Velderrain-Rodriguez et al., 2014).

The relation between the actual pharmacological
effect of phenolic compounds and their metabolites is
considered a controversial and paradoxical question
(D’Archivio et al., 2010; Perez-Vizcaino, Duarte and
Santos-Buelga, 2012; Heleno et al., 2015). To raise the-
se molecules to the status of drugs is a great challenge.
There are many obstacles, among them the paucity of
studies for determining the therapeutic index values
of these substances (Peluso and Palmery, 2015).
Application of technology to formulation development
can confer great advantages such as increased solubi-
lity, minimization of degradation processes, reduction of
toxicity or unpleasant taste, and control of the absorption
and effectiveness of the active substance (Bonifacio et

FIGURE 1 — Scheme of the biosynthesis of phenolic substances (adapted from Cheynier et al., 2013). Abbreviations
of enzymes: anthocyanidin synthase (ANS), chalcone isomerase (CHI), chalcone synthase (CHS), cinnamate-4-
hydroxylase (C4H), dihydroflavonol reductase (DFR), flavanone 3-hydroxylase (F3H), flavonol synthase (FLS), flavone
synthase (FS), isoflavone synthase (IFS) and phenylalanine ammonia-lyase (PAL), 4-coumaroyl-CoA ligase (4CL).
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al., 2014). Given the importance of this subject, this re-
view aims to address important aspects of bioavailabili-
ty of phenolic substances, focusing on metabolism and
the impact of biological activities. However, this review
does not intend to analyze the subject exhaustively, and
will highlight only some relevant aspects.

Materials and Methods

The search in SCOPUS database (www.scopus.
com, 16.03.2015) was carried out using the ke-
ywords “phenolics” or “polyphenols” and “plant” and
was further refined with the keyword “bioavailability”.
An additional search was carried out in the site
ClinicalTrials.gov (access on March 15, 2015) with
the keywords phenolics” and “polyphenols”.

Results and Discussion

The search in SCOPUS using the terms “phenolics”
or “polyphenols” and “plant” resulted in 34.634 arti-
cles. The search was further refined with the keyword
“bioavailability”, affording 3401 publications; the ear-
liest publication dating back to 1983. Among them,
there were 645 review articles about bioavailability
and phenolics; the first ones published in 1997 and
1998 (Hollman and Katan, 1997; Bravo, 1998). In the
last 30 years, publications involving bioavailability
had a linear increase, as can be seen in FIGURE
2. However, the number of publications related to
bioavailability and phenolic substances is still small
compared to the number of publications about phe-
nolic substances. The subject aroused great interest
primarily to researchers in the field of nutrition and
food. The main areas of interest should reflect the
most studied classes and subclasses of phenolics
- anthocyanidins, stilbenes, catechins and phenolic
acids -, substances commonly found in foods.

FIGURE 2 — Number of studies in the Scopus database
found for the keywords “polyphenols and bioavailability”
Source: www.scopus.com, on March 03, 2015.
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The search for “phenolics” and “polyphenols” in the
site ClinicalTrials.gov resulted in 49 and 213 reports,
respectively, which are related to the evaluation of
the pharmacokinetic profile of phenolic as supple-
ments, associations with drugs and formulations.
Although phenolic substances arouse great interest,
the number of studies involving clinical trials is low.
This can be explained by the relatively low bioavai-
lability and high doses required to produce in vivo
the antitumor effect, which could result in increased
toxicity and adverse effects. Additionally, there are
other difficulties for the realization of clinical trials
such as the required number of patients and the
high costs (Khushnud and Mousa, 2013). Another
important point is the moderate interest of pharma-
ceutical companies in phenolic substances, despite
the plethora of their activities and interesting results.
Many of these substances are not object of industrial
investment because of their oral bioavailability below
30% (Gao et al., 2012). The following topics will ad-
dress the metabolism of phenolic substances and its
impact on their pharmacological effects, as well as
some strategies to improve the bioefficacy of these
substances.

Bioavailability of phenolic substances:
absorption and metabolism

The metabolism reactions for providing bioavaila-
bility to phenolic compounds, present in foods and
formulations, begin in the oral cavity. Mastication has
an important role in foods transformation, since the
mechanical action disrupts the food structure and
permits the release of compounds. The metabolism
of glycosylated phenolic compounds can begin
as soon as they come in contact with glycosidase
enzymes of bacteria in the oral cavity (Velderrain-
Rodriguez et al., 2014). Experiments with extracts of
fruit rich in human saliva and phenolic substances
revealed that the anthocyanins were partially meta-
bolized by enzymes in oral microflora (Kamonpatana
et al., 2012). The food passage through the stomach
is essential to promote the degradation of the matrix.
Some substances may undergo hydrolysis during
this passage; however, many polyphenols reach the
intestine in their intact forms. It is suggested that
the most important process for the modification and
stability of these substances is related to the reac-
tions promoted by the intestinal microbiota (Correa-
Betanzo et al., 2014). Many of phenolic substances
require structural changes for their absorption in the
gastrointestinal tract. Some ex vivo studies in rats
showed that absorption of phenolic acids can occur
at the gastric level or in portions of the intestine, such
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as jejunum, ileum and colon (Lafay et al., 2006; Zhao
and Moghadasian, 2010). The permeability and
transport of polyphenolics from the gut lumen into
the cytosol of enterocytes depend on their chemical
characteristics, such as lipophilicity, the presence of
groups capable of hydrogen bonding, molecular wei-
ght and stereochemistry (Tzounis et al. 2008; Tian et
al., 2009; Rein et al., 2012; Kobayashi et al., 2013).
It is believed that the phenolic compounds are absor-
bed by a passive diffusion mechanism or by carriers
present in the intestine, such as P-glycoprotein and
cotransporters for SGLT1. These transporters are
expressed on the cell membrane, and transport
the drugs into the cell interior (Lewandowska et al.,
2013; Zhang et al., 2013). The phenolic aglycones,
for example, are capable of crossing the membranes
of the epithelial cell by passive diffusion (Velderrain-
Rodriguez et al., 2014).

Naturally occurring polyphenolics are found as es-
ters, glycosides, polymers, and often cannot cross
membranes by passive diffusion. Although the liver is
recognized as the main organ for biotransformation
reactions, most glycosylated phenolic substances
are metabolized in the small intestine by the action
of intestinal cell membrane hydrolases (e.g. lactase
phlorizin hydrolase) and enzymes of the intestinal
microbiota. These first passage reactions occur in
the intestine, allowing the prior metabolism of subs-
tances, which, in turn, promote absorption. The colo-
nization of the gastrointestinal tract is considered an
important step as it modulates the beneficial effects
of (Selma, Espin and Tomas-Barberan, 2009). These
substances are absorbed from the colon and distribu-
ted via the bloodstream by plasma proteins or trans-
ported to the liver by the portal vein. Concentrations
of substances in the bloodstream depend mainly on
the absorption and structural changes during the
metabolism. Plasma proteins such as albumin carry
phenolic substances and their metabolites (Bolli et
al., 2010). In the liver, the phenolic substances can
still undergo further biotransformation reactions,

FIGURE 3 — Glucuronidation of flavonoid naringenin by UGT.

which aim to make them more polar molecules,
facilitating their elimination. The biotransformation
process in the liver is divided in two well defined
phases. Phase | comprises hydrolysis reactions, oxi-
dation and reduction, catalyzed by CYP450 enzymes
(Wu et al,, 2011a; Lewandowska et al., 2013). The
conjugation reactions of phase Il increase the hy-
drophilicity of the molecules before their elimination
(Velderrain-Rodriguez et al., 2014).

The low oral bioavailability of some phenolic sub-
stances could be explained by the rapid glucuroni-
dation (Wu et al., 2011a; Wu et al., 2011b). Uridine
diphosphate glycosyltransferase enzymes (UGT)
are responsible for catalyzing the transfer of a sugar
unit to acceptor molecules. One of the structural
requirements for an acceptor molecule is the pres-
ence of a hydroxyl (OH) group, capable of acting as
a nucleophile. It is suggested that the active site of
the UDP-glucosyltransferase is located on the lumen
of the endoplasmic reticulum, and that the resulting
glucuronides are transported from the intracellular to
extracellular compartments via efflux transporters.
Although the mechanism is not fully elucidated, it is
believed that an S 2 reaction takes part in the pro-
cess (FIGURE 3) (Wu et al., 2011a; Wu et al., 2011b;
Chen et al., 2014).

Phenolic substances may also suffer the action
of sulfotransferase enzymes that make the mole-
cules more hydrophilic, facilitating their elimination
(Chen et al., 2014). In addition to the glucuronides
and sulfated metabolites, high concentrations of
O-methylated metabolites can be observed. An in
vitro study showed that the catechol-O-methyltrans-
ferase (COMT) is responsible for the production of
3’-O-methylated derivative from catechins and pro-
cyanidins (Weinert et al., 2012).

In general, the large and extensively conjugated
metabolites are eliminated in the bile, whereas
small conjugated metabolites, such as monosulfate
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FIGURE 4 — Summary of steps involved in bioavailability of phenolic substances in humans. Abbreviations of
enzymes: lactase phlorizin hydrolase (LPH), uridine diphosphate glycosyltransferase enzymes (UGT), catechol-O-

methyltransferase (COMT) and sulfotransferases (SULTSs).
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derivatives are preferably excreted in the urine
(Manach et al., 2004). The glucuronide conjugates
and other metabolites may also be impacted by
B-glucuronidase enzymes affording free aglycones.
These can be reabsorbed from intestinal lumen
due to enterohepatic recirculation resulting in an
increase in its half-life time (Marier et al., 2002; Wu
et al., 2011b). A summary of the important events in
the bioavailability of phenolic substances is shown in
FIGURE 4.

Impact of the metabolism of phenolic
compounds on the biological activity

The number of publications on bioactive substanc-
es of plant origin is growing, with special emphasis
on phenolic substances. Given the importance of
phenolic bioavailability studies, many researchers
have dedicated their attention to kinetic studies of
phenolic compounds as well as the pharmacological
potential of the respective metabolites (Crozier, Rio
and Clifford, 2010; Williamson and Clifford, 2010;
Wu et al.,, 2011a; Wu et al., 2011b; Rubio et al.,
2014). The relationship between bioavailability and
biological activity is considered controversial. Some
authors believe that the study of the biological effects
of polyphenolics in cell lines should use metabolites
(conjugates) produced in in vivo assays at concen-
trations achieved in biological fluids and tissues
(nanomolar) to provide an accurate estimation of
the effects (Tomas-Barberan and Andrés-Lacueva,
2012; Santos et al., 2014).
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Positive impact of the metabolism

The intestinal and hepatic biotransformation may
lead to more or less active metabolites depending
on the substrate and the products formed. The hy-
drolysis reactions of glycosides sometimes lead to
potentially more active metabolites (Lambert, Sang
and Yang, 2007; Williamson and Clifford, 2010; Lu
et al., 2013). Lignans, for example, need to be bio-
transformed by gut microflora to be biologically ac-
tive. Some authors use the term mammalian lignans
to specify the lignan metabolites with estrogenic
activity. Studies performed in an artificial stomach
model reveal that lignans are stable at gastric pH
but are metabolized by anaerobic bacteria such as
Bacteroides prevalis present in the distal part of the
bowel. The lignan secoisolariciresinol diglucoside is
hydrolyzed and converted by intestinal bacteria into
the aglycone secoisolariciresinol (SECO). The de-
hydroxylation reactions lead to enterodiol, which, in
turn, is oxidized giving rise to enterolactone (Clavel
et al., 2006; Landete, 2012). Of the two classes of
metabolites formed, the enterolignans are mostly
produced and absorbed in the colon (FIGURE 5). A
pharmacokinetic study of diglucoside isolated from
linseed was performed in healthy postmenopausal
women with single doses of 86 and 172 mg. The
experiments showed that independently of the ad-
ministered dose, the aglycone SECO was detected
in plasma 5-7 hours later, but enterolactone and
enterodiol were detected in urine only after 2-5 days.
The presence of the aglycone in the plasma and of
the two other metabolites in urine corroborates the
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hypothesis of the lignan hydrolysis indicated in the in
vitro experiments (Setchell et al., 2014).

Another positive interface of the metabolism for ac-
tivating substances can be exemplified by the study
of anxiolytic activity of flavonoids kaempferol and
quercetin orally (p.o.) and intraperitoneally (i.p.) ad-
ministered. Kaempferol (1) and quercetin (2) showed
anxiolytic activity when orally administered. However,
the same flavonoids proved to be inactive by i.p.
route. This result led the authors to suggest that the
anxiolytic activity of flavonoids is related with their
3,4-dihydroxyphenylacetic acid (3) and p-hydroxy-
phenylacetic acid (4) metabolites produced by the
intestinal microbiota during the metabolism. Given
the different effect observed in the two administration
routes, the activity of 3,4-dihydroxyphenylacetic acid
and p-hydroxyphenylacetic acid was investigated by
i.p. administration. These two substances showed
anxiolytic activity. Additionally, the anxiolytic activity
of both flavonoids was not observed when orally
administered in rats that had undergone prior ster-
ilization of the intestinal microflora. These studies
support the hypothesis that the biotransformation of
flavonoids by bacterial intestinal flora is the key step
for anxiolytic activity (Vissiennon et al., 2012).

Soy isoflavones also become active after biotransfor-
mation; the metabolism is favorable to the pharma-
cological activity. These glycosidic isoflavones have
proven effective for treating certain symptoms of
menopause, constituting an alternative to hormone
replacement. However, they need to be metabolized
by the intestinal microbiota, which releases the free
aglycone, consequently, producing the therapeutic

effect (Marques and Souza, 2012; Hajirahimkhan,
Dietz and Bolton, 2013).

Negative impact of the metabolism

In some cases, the phenolic compounds may exhibit
high absorption, but, in spite of this, low bioavailability
due to extensive metabolism reactions. To exemplify
this recurrent difficulty, one can mention the case of
resveratrol, a phenolic substance found in wine. Many
biological activities are related to this substance, es-
pecially antitumoral, neuroprotective and anti-diabetic
properties (Santos, Veiga and Ribeiro, 2011).

In order to evaluate the distribution of frans-resver-
atrol (5) in the body after oral administration, the
substance was “C labeled and administered to a
group of volunteers (dose: 25 mg). The concentra-
tion of the substance in the plasma reached 2 uM
after 1 hour. Very low concentrations of resveratrol
intact and high concentrations of plasma metabo-
lites were observed showing that this substance is
extensively metabolized (Walle et al., 2004). Vitrac
and collaborators (2003) observed a similar behavior
in Balb/c mice administered with resveratrol. The
plasma concentrations of resveratrol found in both
studies were very low when compared to the concen-
trations used in in vitro pharmacological tests (Tomé-
Carneiro et al., 2013). The sulfated metabolites of
trans-resveratrol (6) showed little cytotoxic potential
in breast cancer cell lines, compared to resveratrol
(Miksits et al., 2009). The glucuronides also showed
little cytotoxic activity in colon and lung cancer cells
(Lu et al., 2013). The replacement of OH functions
of resveratrol by glucuronide or sulfate groups could

FIGURE 5 — The biotransformation of lignans by gut microflora resulting in a bioactive metabolite (enterolactone),

according to Clavel et al., 2006.
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reduce the permeability of these substances in the
cells (Miksits et al., 2009).

Another interesting example are the catechins
present in green tea (Camellia sinenesis). These
phenolic compounds have an important range of
pharmacological activities, such as the in vitro anti-
tumor activity (Yu et al., 2014). However, they have
low bioavailability because their wide biotransforma-
tion into glucuronides, and methylated and sulfated
derivatives. Catechins can also be metabolized by
the intestinal microbiota resulting in 5-(3',4’,5'-tri-hy-
droxyphenyl) y-valerolactone (7) and isomers thereof
(Van der Hooft et al., 2012). The metabolites (7) and
methoxylated derivatives were not active in in vivo
inflammation models (Lambert et al., 2005).

Curcumin (8) is the main active component of
Curcuma longa rhizomes, notable for having anti-
-inflammatory, antioxidant and antitumor activities.
However, its potential as a candidate drug is ham-
pered by the low bioavailability. As shown in previous
examples, curcumin is also extensively biotrans-
formed leading to inactive metabolites (Anand et
al., 2007). The metabolite tetrahydrocurcumin (9)
showed weak activity in the inhibition of tumor growth
when compared to curcumin. In this case, since the
activity depends on the antioxidant potential; without
conjugated double bonds to extend the resonance
throughout the molecule, tetrahydrocurcumin is not
able to stabilize free radicals in the same manner as
curcumin (Sandur et al., 2007).

In a clinical phase Il trial, patients with pancreatic
cancer were treated daily with doses of 8 g curcumin
orally. Only glucuronides and sulfated metabolites
were detected (Dhillon et al., 2008). These results
are consistent with other studies that have observed
only the conjugated metabolites in plasma (Vareed et
al., 2008). The free curcumin in plasma was detected
only at higher doses, which does not reflect the actual
concentration on the target, which makes difficult to
determine a safe and effective dose (Lao et al., 2006;
Gota et al., 2010). Some authors propose the use of
phenolic substances only as food supplements be-
cause of the difficulty of establishing the efficacy and
the therapeutic index (Peluso and Palmery, 2015).

Strategies to increase the bioefficacy of
phenolic substances

Given the difficulties in the bioavailability of this

class of substances, some studies suggest the
development of structural changes in molecules or
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formulations as a way to improve their pharmacoki-
netic profile or their bioefficacy. Bioefficacy could be
defined as the amount of compound absorbed and
converted into its active form.

Some substances with therapeutic potential have
been the object of formulation studies, such as stil-
benes, flavonoids and tannins (Anand et al., 2007;
Kidd, 2009; Santos, Veiga and Ribeiro, 2011; Singh
and Pai, 2014). Some strategies for improving the
bioavailability and efficacy of these substances will
be presented in the next topics.

Formulations

The utilization of formulations is a good strategy for
modulating the bioavailability of certain components.
The various barriers that phenolic substances have
to face to reach the target present major challenges
in the development of herbal products. Among the
delivery systems applied to plant extracts and subs-
tances are liposomes, phytosomes, cyclodextrins
inclusion and nanoparticles (Kidd, 2009; Rein et al.,
2012;). Some of these options will be shown.

Nanoparticles or nanocarriers are submicron colloi-
dal systems with particle size of about 1-100 nm.
From a technological point of view, the nanoparticles
are easily produced on an industrial scale. There
has been a growing number of studies depicting
successfully and efficiently the incorporation of phe-
nolic substances into nanocarriers (Soppimath et al.,
2001; Bonifacio et al., 2014; Li, Z. et al., 2015). The
use of nano-based formulations has become promi-
sing due to the advantages of physical and chemical
stability, increased solubility and bioavailability,
protection against toxicity and concentration in the
target tissue. In some studies, coating nanoparticles
were used as a protection against oxidation, some
other degradation reactions and glucuronidation
in the gastrointestinal tract. This strategy was em-
ployed in stability studies with encapsulated catechin
nanoparticles (Curcio et al., 2012; Li, Z. et al., 2015).
Nanoparticles were used for the coating of resvera-
trol applied to HIV control (Singh and Pai, 2014). A
recent study developed a nanoemulsion formulation
base, using as excipient a substance inhibitory to
glucuronidation, to avoid extensive metabolism of
resveratrol. In vivo pharmacokinetic studies with the
formulation containing labrasol, a glucuronidation
inhibitor, showed a dose-dependent inhibition by
increasing the concentration of resveratrol in its free
form in the circulation. This type of strategy is inte-
resting for phenolic substances that are substrates
for UGT enzymes (Zhou et al., 2015)
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Some natural products when co-administered with
phenolic compounds were able to increase the bio-
availability. The term bioavailability enhancer is used
to designate a compound co-administered with drugs
to increase the bioacessibility and efficacy. The
use of bio-enhancer is an old tradition in Ayuverdic
medicine. Among drug facilitators described in the
literature, there are inhibitors of efflux pumps like
P-glycoprotein (Sousa and Bernkop-Schniirch,
2014). Capsaicin and piperine, for example, are
known to interact with the CYP450 enzyme system
and other metabolism enzymes. In vivo experiments
for determining the kinetics of curcumin associ-
ated with piperine pointed to a higher availability
of the phenolic substance in plasma (Suresh and
Srinivasan, 2010).

The preparation of silibinin (10) in phytosomes (sili-
phos®) was the first commercial application of this
technology, which has been used to promote the
aqueous solubility and intestinal absorption of this
phenolic substance. This flavolignan is the major
constituent of Silybum marianum, whose extract
was already used by the ancient Greeks to treat
some disease symptoms. The silibinin complexed
to a phytosome presents a wide range of pharma-
cological activities (antioxidant, anti-inflammatory,
antitumor and hepatoprotective). Among the vari-
ous clinical indications for this formulation, the use
in liver diseases is probably the most important
(Semalty et al., 2012).

A different strategy was used in the develop-
ment of the phytomedicine Aglycon-soy® by
Apsen and Steviafarma Pharmaceuticals. The

glycosyl isoflavones present in soy extract (Glycine
max L.) need to be biotransformed to become active.
However, their bioavailability is highly variable, due
to changes in the microbiota and intestinal dysbiosis.
The prior hydrolysis of these substances in the ex-
tract using a B-glucosidase enzyme was the solution
proposed (Marques and Souza, 2012).

Pro-drugs

The pro-drug strategy is used in some studies to
increase the oral bioavailability of some substances
that have limitations in some stage of the bioavail-
ability process, in order to increase the concentration
of the substance in the target tissue without caus-
ing any toxicity (Bansal et al., 2013; Biasutto and
Zoratti, 2014). Pro-drugs are precursors showing
favorable kinetics in the biological system, permitting
regeneration of the original substances. Hydrolysis
reactions may be involved in this process (Biasutto
and Zoratti, 2014). Through chemical reactions it is
possible to protect groups susceptible to undergoing
reactions during metabolism which would result in
loss of activity obtaining substances which will act
as pro-drugs. In the case of phenolic substances,
the hydroxyl groups are more susceptible to phase
Il and oxidation reactions; however, sometimes the
presence of these groups is an important structural
requirement for pharmacological activity. For this
reason, strategies for protection of hydroxyl groups
have deserved the attention of researchers (Biasutto
and Zoratti, 2014). (-) Epicatechin 3-gallate (11) has
low bioavailability due to extensive metabolism and
instability in medium and alkaline pH conditions.
Structural changes can improve the physicochemical

FIGURE 6 — Chemical structures of phenolic compounds cited in the text.
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properties and avoid a rapid metabolization. Studies
led to peracetylation of catechins to enhance the hy-
drophobicity and make hydroxyl groups unavailable
for biotransformation (Lambert et al., 2006). A more
sophisticated strategy proposes the transformation
of the phenolic substances into a pro-drug, which is
associated with a nanoformulation. In a recent study,
curcumin was transformed into a pro-drug by conju-
gation with hyaluronic acid through a carbodiimide
reaction. This combination makes curcumin more
soluble and protects the OH groups, which is the
major structural requirement for antioxidant activity
(Li, J. et al., 2015).

Conclusion

Bioavailability studies of phenolics are an important
step for the drug development with these bioactive
compounds. The lack of therapeutic efficacy in clini-
cal trials, sometimes attributed to extensive intestinal
or hepatic metabolism, constitutes a controversial
topic that invites a deeper investigation. When the
problems involved in the various stages of the bio-
availability process are better understood, strategies
can be developed to overcome these barriers and
increase the concentration of the substance in the
target organ. Thus, phenolic-based formulations can
be developed, and new medicines from vegetal ori-
gin can be proposed.
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caixa baixa, seguido do ano entre parénteses. Ex.
‘Pereira (1999) descreveu a atividade ansiolitica de
Lippia alba’ . Quando houver dois autores, devera
obedecida a ordem alfabética dos autores e seguido o
seguinte padrdo: ‘Castro e Silva (1998) analisaram a
toxicologia do extrato de Psidium guajava’. Para trés
autores, a regra sera semelhante a anterior, sepa-
rando os dois primeiros autores por meio de virgula.
Por exemplo, ‘Amoroso, Costa e Soares (1997) des-
creveram a propriedade analgésica de toxicologia da
Lippia alba’ No caso de mais de trés autores, devera
ser mencionado apenas o nome do primeiro, seguido
de e colaboradores e do ano entre parénteses. Por
exemplo, Silva e colaboradores (1999) confirmaram o
efeito broncodilatador de Mikania glomerata.

No final da citagdo. Autor em caixa baixa seguido
do ano. Ex. (Silva, 1999). Quando houver dois auto-
res, estes deverdo ser separados pela particula ‘e’
e ser obedecida a ordem alfabética. Ex. (Castro e
Silva, 1998). No caso de trés autores, a regra sera
(Albuquerque, Lima e Sousa, 2000). Quando houver
mais de trés autores, devera ser mencionado apenas
o0 nome do primeiro, seguido de et al. e do ano. Por
exemplo, (Silva et al., 1999) ou (Silva et al., 1995a,b).

2.13.2 Citagao textual: colocar, também, a pagina.
Ex. (Silva, 1999, p.24)

2.13.3 As Referéncias no final do artigo deverao

ser ordenadas alfabeticamente pelo sobrenome do
primeiro autor, em caixa baixa e em ordem crescente
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de data de publicagdo, com o ano de publicagdo
sempre apos o nome do ultimo autor. Devem-se
levar em consideragdo as seguintes ocorréncias:

2.13.3.1 Livro com um autor:

Autor, ano, titulo do livro em italico, editora, cida-
de. COSTA, AF. 1996. Farmacognosia. Fundagao
Calouste Gulbenkian. Lisboa

2.13.3.2 Livro com dois ou mais autores:

Autores, ano, titulo do livro em italico, editora, cida-
de. SANTOS, I.F.; PEREIRA, F.L. 1995. Criando um
Novo Mundo. Atheneu, Sao Paulo.

2.13.3.3 Livro editado

Deveréo ser citados os nomes de todos os editores
ou organizadores. Editor(es) ou organizador(es),
ano, titulo do livro em italico, editora, cidade.

Simoes, C.M.O.; Schenkel, E.P.; Gosman, G.;
Palazzo de Melo, J.; Mentz, L.A. e Petrovick,
P.R. (org.) 2003. Farmacognosia: da Planta ao
Medicamento. Editora da UFRGS/Editora da UFSC.
Porto Alegre/Floriandpolis.

Yunes, R.A e Calixto, J.B (ed.) 2001 — Plantas
Medicinais sob a Otica da Quimica Medicinal
Moderna. Editora Argos. Chapeco.

2.13.3.4 Capitulo de livro:

Autor(es), ano, titulo do capitulo, editor (ou organiza-
dor), titulo do livro em italico, paginas inicial e final,
editora, cidade.

Furlan, M.; Bergamo, D.C.B. e Kato. M.J. 2009
— Biossintese de Produtos Naturais: Atualidades
e Perspectivas no Desenvolvimento de Novos
Farmacos. In: Yunes, R.A. e Cechinel Filho, V. (org.),
Quimica de Produtos Naturais: Novos Farmacos e
a Moderna Farmacognosia, p. 83-102. Editora da
Universidade do Vale do ltajai. Itajai.

2.13.3.5 Tese ou Dissertagao:
Autor, ano, titulo da tese ou dissertagdo em ita-
lico, nome da Faculdade ou Instituto, nome da

Universidade, cidade.

Lima, N. 1991 - Influéncia da agao dos raios solares
na germinagdo do nabo selvagem. Tese (Doutorado).

Instrugdes aos autores



Faculdade de Ciéncias Agrarias, Universidade
Estadual de Campinas.

2.13.3.6 Artigo de periddico:

Deverao ser citados os nomes de todos os autores,
ano, titulo do artigo, nome completo do periddico em
italico, volume, pagina inicial e final.

Carlini, E.A.; Duarte-Almeida, J.M. Rodrigues, E. e
Tabach, R. 2010 - Antiulcer effect of the pepper trees
Schinus terebinthifolius Raddi (aroeira-da-praia) and
Myracrodruon urundeuva Allemao, Anacardiaceae
(aroeira-do-sertéo). Revista Brasileira de
Farmacognosia, v.20, p.140-146.

2.13.3.7 Citagao indireta:

As duas citagdes devem ser mencionadas de ma-
neira completa, com autor, ano, titulo do livro ou do
periodico.

Carballo, S.A. 1995 - Plantas medicinales del
Escambray cubano. Apuntes cientificos. TRAMIL VILI.
Isla San Andrés, Colémbia. apud Germosén-Robineau,
L. G., (ed) 1996 -Farmacopea Vegetal Caribefia, p.127-
130. Editions Emile Désormeaux, Fort-de-France,
Martinica.

Wax E.T .1977. Antimicrobial activity of Brazilian me-
dicinal plants. J Braz Biol Res 41: 77-82, apud Nat
Prod Abs 23, p.588-593, 1978.

2.13.3.8 Eventos cientificos (Congressos, Seminarios,
Simpdsios e outros):

Autor(es). Titulo do trabalho, ano, nome do evento,
n® do evento, identificagdo do trabalho ou resumo,
cidade de realizagédo do evento.

Oliveira, J.P.C.; Ferreira, E.L.F. e Chaves, M.H. 2009
— Fendis totais e atividade antioxidante e citotdxica
de extratos das folhas de Lecynites pisonis. 322
Reunido anual da Sociedade Brasileira de Quimica,
PN-003, Fortaleza.

2.13.3.9 Patentes: Devem ser identificadas confor-
me modelo abaixo.

Ichikawa, M.; ogura, M. e lijima, T. 1986. Antiallergic
flavone glycoside from Kalanchoe pinnatum. Jpn.
Kokai Tokkyo Koho JP 61,118,396, apud Chemical
Abstracts 105: 178423q.

2.13.3.10 Leis, Resolugbes e demais documentos

Revista Fitos, Rio de Janeiro, Vol. 9(1): 1-72, Jan-Mar 2015

BRASIL 2003 — Decreto n° 4.946 de 31 de dezembro
de 2003. Altera, revoga e acrescenta dispositivos ao
Decreto no 3.945, de 28 de setembro de 2001, que
regulamenta a Medida Proviséria no 2.186-16, de 23
de agosto de 2001.

2.13.3.11 Banco/Base de Dados

BIREME. Centro Latino-Americano e do Caribe de
Informacéo em Ciéncias da Saude. Lilacs - Literatura
Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude.
Disponivel em: <http://bases.bireme.br/cgibin/wxis-
lind.exeliah/online/?IsisScript=iah/iah.xis&base=LI-
LACS&lang=p>. Acesso em: 27 ago. 2009.

2.13.3.12 Homepage/Website

WORLD HEALTH ORGANIZATION (WHO). WHO
Guidelines for Pharmacological Management
of Pandemic (H1N1) 2009 Influenza and other
Influenza Viruses. 20 August 2009. 91 p. Disponivel
em: <http://www.who.int/csr/resources/publications/
swineflu/h1n1_guidelines_pharmaceutical_mngt.
pdf>. Acesso 28 ago. 2009.

2.14 Nomenclatura

Devem ser observadas as regras de nomenclatura
botanica e zooldgica, assim como abreviaturas e
convencgdes adotadas em disciplinas especializadas.

3. Submissao de Artigos

3.1 Os artigos deverao ser encaminhados para sub-
missao através do site http://revistafitos.far.fiocruz.br/,
comindicagéo da area do conhecimento a qual o artigo
pertence (Agroecologia, Botanica, Etnofarmacologia,
Farmacologia, Inovagéo, Quimica e Monografia).

3.2 Todos os manuscritos serdo submetidos a
apreciacao de consultores ad hoc, cujos nomes
permanecerao em sigilo absoluto, e que dispdem de
plena autoridade para decidir sobre a pertinéncia de
sua aceitagdo, podendo, inclusive, reapresenta-los
aos autores com sugestbes para que sejam feitas
as alteragbes necessarias e/ou para que 0s mesmos
sejam adequados as normas editoriais da Revista.
Os trabalhos que nao forem selecionados para pu-
blicagdo serdo devolvidos aos autores.

3.3 Os artigos aceitos para a publicagédo deverao ser
devolvidos ao Editor Coordenador com as recomen-
dagdes feitas pelos referees no prazo maximo de
dois meses, caso contrario a aceitagdo do mesmo
sera cancelada.
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