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Droga vegetal: planta medicinal, ou suas partes,
gue contenham as substancias responsaveis

pela acdo terapéutica, apds processos de coleta/
colheita, estabilizagcao, quando aplicavel, e secagem,
podendo estar na forma integra, rasurada, triturada
ou pulverizada'.

Fitoterapico: produto obtido de matéria-prima
ativa vegetal, exceto substancias isoladas, com
finalidade profilatica, curativa ou paliativa, incluindo
medicamento fitoterdpico e produto tradicional
fitoterapico, podendo ser simples, quando o ativo

€ proveniente de uma Unica espécie vegetal
medicinal, ou composto, quando o ativo é
proveniente de mais de uma espécie vegetal'.

Marcador: composto ou classe de compostos
quimicos (ex: alcaloides, flavonoides, acidos

graxos, etc.) utilizada como referéncia no controle
da qualidade da matéria-prima vegetal e do
fitoterapico, preferencialmente tendo correlagao
com o efeito terapéutico. O marcador pode ser do
tipo ativo, quando relacionado com a atividade
terapéutica do fito-complexo, ou analitico, quando
nao demonstrada, até o momento, sua relagao com
a atividade terapéutica do fito-complexo'.

Matéria-prima vegetal: compreende a planta
medicinal, a droga vegetal ou o derivado vegetal'.

Medicamento fitoterapico: Sdo considerados
medicamentos fitoterdpicos os obtidos com
emprego exclusivo de matérias-primas ativas
vegetais, cuja segurancga e eficacia sejam baseadas
em evidéncias clinicas e que sejam caracterizados
pela constancia de sua qualidade.! Ndo se considera
medicamento fitoterdpico ou produto tradicional
fitoterapico aquele que inclua na sua composigao
substancias ativas isoladas ou altamente
purificadas, sejam elas sintéticas, semissintéticas
Ou naturais e nem as associagdes dessas com
outros extratos, sejam eles vegetais ou de outras
fontes, como a animal'.

Medicamento: produto farmacéutico, tecnicamente
obtido ou elaborado, com finalidade profilatica,
curativa, paliativa ou para fins de diagnéstico®.

Planta medicinal: espécie vegetal, cultivada ou néo,
utilizada com propdsitos terapéuticos'.

Produtos tradicionais fitoterapicos: Sdo
considerados produtos tradicionais fitoterapicos

os obtidos com emprego exclusivo de matérias-
primas ativas vegetais cuja seguranca e efetividade
sejam baseadas em dados de uso seguro e efetivo
publicados na literatura técnico-cientifica e que
sejam concebidos para serem utilizados sem a
vigilancia de um médico para fins de diagndstico,
de prescricao ou de monitorizagao. Nao podem se
referir a doencgas, disturbios, condi¢des ou a¢des
consideradas graves, nao podem conter matérias-
primas em concentragao de risco toxico conhecido
e nao devem ser administrados pelas vias injetavel e
oftalmica’.

Uso tradicional: aquele alicercado no longo
histérico de utilizagao no ser humano demonstrado
em documentacdo técnico- cientifica, sem
evidéncias conhecidas ou informadas de risco a
saude do usuario'.

Fonte:

1. Brasil. Ministério da Saude. Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria. Resolucdo RDC n° 26, de 13 de
maio de 2014, Dispde sobre o registro de medica-
mentos fitoterapicos e o registro e a notificagdo de
produtos tradicionais fitoterapicos, Diario Oficial da
Unido, Brasilia, 14 de maio de 2014.

2. Brasil. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria.

Resolugao RDC n°17 de

16 de Abril de 2010. Dispdes sobre as Boas Praticas
de Fabricacdo de Medicamentos. Diario Oficial da
Unido, 05 de Abril de 2010.



MEMENTO FITOTERAPIA
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O Brasil possui uma das maiores biodiversidades do mundo, propiciando
uma vasta oferta de plantas medicinais. O conhecimento dos saberes
tradicionais aliado aos avangos tecnoldgicos na produgao de medicamentos
fitoterapicos e evidéncias cientificas sdo importantes para a ampliagdo de
recursos terapéuticos a serem utilizados.

A fitoterapia se torna, portanto, uma ferramenta importante de cuidado para
a populacado e diversas publicacdes tém sido feitas neste sentido no sistema
publico de saude. No ambito federal, desde 2006 com a Politica Nacional de

Plantas Medicinais e Fitoterdpicos, que norteia as diretrizes a serem seguidas,

até o Formulario de Fitoterapicos da Farmacopeia Brasileira (2011) e Memento
(2016), documentos técnicos que

Fitoterapico da Farmacopeia Brasileira
orientam a prescricao e preparag¢ao na pratica fitoterapica. Além disso, a Relagcao

Nacional de Medicamentos Essenciais de 2022 (RENAME) possui medicamentos
fitoterapicos que sdo indicados pelo Ministério da Sadde a serem incorporados
para a dispensacao para a populagao brasileira.

No ambito municipal, no ano de 2024, completam-se dez anos da primeira
versdo do Memento Fitoterapico no municipio de Sdo Paulo. A publicagao foi
um marco para a efetivagcao da implementagao da fitoterapia na rede municipal
de saude. Desde o0 ano passado, foram incorporados mais dois medicamentos
fitoterapicos que constam nesta nova versdo do Memento: a alchachofra e o

guaco.

Espera-se que essa nova publicagdo seja amplamente utilizada pela rede
municipal de saude e auxilie na pratica profissional, contribuindo para a
qualificagao da assisténcia prestada aos usuarios e o acesso aos medicamentos

fitoterapicos no municipio.

Secretaria Municipal da Saude de Sao Paulo

SMS - SP



2.1 - A fitoterapia no mundo

O uso das ervas como medicamento é tdo antigo
quanto a histéria da civilizagdo humana. Estima-se
que mesmo o homem de Neanderthal ja utilizava
uma pequena “farmacia”, estabelecida a partir da
experimentagao somada a atitudes instintivas ainda
hoje mal compreendidas.

Tal conjunto de conhecimentos empiricos foi sen-
do estabelecido em todos os cantos do mundo, sendo
comum encontrar-se registros histéricos de medica-
mentos caseiros e preparagdes tradicionais de inu-
meras civilizagdes, extintas ou persistentes. Todo esse
arsenal de remédios foi se consolidando em livros,
formularios, farmacopéias, etc., constituindo um rele-
vante registro histdrico do uso medicinal ¢ das plantas
e outras substancias naturais .

A China é um dos paises em que é possivel encon-
trar registros de longa data sobre as plantas medici-
nais. As origens da fitoterapia chinesa estao relacio-
nadas ao imperador Shen Nung, o ‘pai da medicina
chinesa’, que avaliou centenas de plantas e escre-
veu o primeiro livro chinés (Pen Ts'ao - “A Grande
Fitoterapia”) sobre seus poderes curativos. Neste ha
uma lista de mais de 360 espécies, incluindo a efedra
(Ephedra sinica), o ginseng (Panax ginseng), o acénito
(Aconitum napellus), o ruibarbo (Rheum officinale) e
a canfora (Cinnamomum camphora), dentre muitas
outras, como produtos medicinais .

Outro pais de relevante tradicao no uso das
plantas é a India, principalmente devido a medici-
na Ayurvédica, existente hd mais de cinco mil anos
e baseada no livro sagrado dos hindus (os Vedas).
Seus principios reforcam o conceito de saude como
o equilibrio da relagao do homem com a natureza e
associam os efeitos dos medicamentos a determina-
dos tipos constitucionais. Os livros fazem mencao as
plantas aromaticas para uso alimenticio e medicinal,

tais como o incenso, mirra, gengibre, noz moscada,

pimenta, alcaguz, alfavaca, cominho, acafrdo e alho,
entre outras.®

Com o tempo, foi sendo estabelecido um conjunto
quase universal de espécies medicinais, que se pro-
pagaram e sdo cultivadas em todo o mundo, muitas
delas sendo de dificil determinagdo de qual regido
exatamente tiveram sua origem. Em paralelo, todas
as regides mantém ainda um acervo proprio de espé-
cies nativas, pouco conhecidas internacionalmente.

2.2- A fitoterapia no Brasil

As primeiras informagdes sobre plantas no Brasil
vieram de anotagao dos habitos dos indigenas cujas
primeiras documentagdes foram feitas pelos jesui-
tas, onde constam tanto espécies comestiveis quan-
to medicinais, sendo citadas em detalhes alimentos
como o feijao, o cara, o palmito e a mandioca, que era
o principal alimento dos indios; e das plantas medici-
nais, destacou-se a hortelad- pimenta, a ipecacuanha
preta e o balsamo da copaiba, dentre muitas outras®.
A interagcdo com os europeus permitiu a entrada no
pais do conhecimento e de mudas das principais es-
pécies europeias, como é o caso da camomila, fun-
cho, alecrim, erva-doce, a alfavaca, o louro, etc. Ja os
negros africanos, por sua vez, trouxeram importantes
espécies como o dendé, guiné, inhame, quiabo, ta-
marineiro e jagueira adaptando-se tdo bem ao Bra-
sil que se tornaram espontaneas, isto &, nascem sem
precisar ser plantadas pela mao do homem'.

A fitoterapia brasileira é hoje, portanto, uma mescla
das nativas e das exdticas oriundas dos povos que com-

puseram a mistura étnica caracteristica do pais hoje®.



A norma pioneira em fitoterapia no Brasil, nas ultimas décadas, foi a Por-
taria SVS n° 6/199511 a qual esclareceu o conceito de fitoterapico como medi-
camento, resgatando a essa classe os preceitos técnicos basicos como segu-
ranca, eficacia e qualidade. A partir dessa portaria, normas sequenciais foram
elaboradas mantendo-se o mesmo roteiro técnico basico, exigindo aos fitote-
rapicos os requisitos de seguranca, eficacia e qualidade™

A RDC Anvisa n° 17/2000" entrou em vigor mantendo basicamente a mes-
ma estrutura da norma anterior, com atualizagdes particularmente na oficia-
lizagdo do conceito de “tradicionalidade”. Definiu-se, assim o medicamento
fitoterapico tradicional como aquele elaborado a partir de planta medicinal de
uso alicercado na tradicao popular, sem evidéncias conhecidas ou informadas
de risco a saude do usuario ou cuja eficacia é validada através de levantamen-
tos etnofarmacoldgicos e de utilizagao, documentacgdes tecno-cientificas ou
publicagdes indexadas. Para tanto, a Anvisa definiu uma lista oficial de 13 es-
pécies previamente aprovadas e estabeleceu ainda um sistema de pontuagdo
para espécies medicinais mundialmente estudadas e documentadas.

Ja a RDC Anvisa n°® 48/2004% ampliou a lista positiva de plantas para 33
itens, agora denominadas de registro simplificado; manteve o sistema de
pontuacdo com ampliagao da lista de referéncias bibliograficas, manteve a
possibilidade de registro por pontuagao avulsa segundo os critérios da OMS
(uso por curto periodo de tempo, coeréncia nas indicagdes, auséncia de risco
toxico, auséncia de grupos quimicos toxicos, comprovagao de uso seguro por
periodo de no minimo 20 anos).

A RDC Anvisa n° 14/2010"® que dispunha sobre o registro de medicamen-
tos fitoterdpicos, manteve a mesma linha técnica das anteriores e atualizou
as listas de plantas e de livros. A RDC n° 26" foi publicada em 14/05/2014. As
listas de registro simplificada também sofreram alteragées com ampliagao do
nudmero de espécies.

As normas legais no Brasil tendem a alinhar-se a estrutura adotada mun-
dialmente, particularmente a Comunidade Europeia, com indicagdes tradi-
cionais e indicagdes clinicamente estudadas.



A selecdao de medicamentos fitoterapicos no
contexto da SMS-SP ocorreu a partir da constitui¢cao,
dentro da Comissdo Farmacoterapéutica, responsa-
vel pela elaboragao da Relagao Municipal de Medica-
mentos - Remume/SMS-SP, de uma subcomissdo de
fitoterapia, composta por médicos e farmacéuticos da
prépria SMS-SP e consultores, que ocorreu em 20147,

Os critérios adotados para a selecao dos fitotera-
picos e definicdo de suas indicagcdes sdo 0s mesmos
adotados para a selecao de farmacos no ambito da
SMS-SP: eficacia e seguranga, comodidade posolégi-
ca e custo. Dessa forma, para a tomada de decisdo,
considerou-se a hierarquia das evidéncias dos traba-
Ihos cientificos analisados, publicados em fontes de
referéncia como Pubmed, Cochrane Library, mono-
grafias da Organizagao Mundial da Saude e da Eu-
ropean Scientific Cooperative on Pharmacotherapy,
entre outras.

Além destes, outros critérios foram considerados
para a selecao de fitoterapicos na SMS-SP, tais como
sua acado sobre doencas com poucas alternativas te-
rapéuticas; a possibilidade de seu emprego em subs-
tituicdo a medicamentos com perfil de seguranca
pouco benéfico; a oferta ao usuario de alternativas
aos medicamentos de alto consumo e provavel abuso
de prescricao; a tradicionalidade do uso de determi-
nados fitoterdpicos dentre a populacdo e se os pro-
dutos existentes no mercado possuiam quantidade
de marcadores suficientes para a manutengao dos
padrdes de eficacia.

Seguiu-se, também, a recomendagao estabeleci-
da pelo Ministério da Saude na Portaria GM n° 1.555
de 30.07.201318, em que medicamentos fitoterapicos
estao incluidos nas normas de financiamento e exe-
cugdo do Componente Basico da Assisténcia Farma-
céutica.

No SUS da cidade de Sao Paulo espera-se, a cada

ano, expandir a lista de fitoterapicos, conforme a ex-

periéncia e as necessidades epidemiolégicas forem
orientando os trabalhos nesta area.

O profissionais de saude da rede publica munici-
pal poderdao manifestar-se a respeito da incorporagao,
substituicdo ou desincorporacdo de medicamentos
fitoterédpicos da REMUME/SMS-SP. O formulario espe-
cifico para esta finalidade e demais informacdes en-
contram-se disponiveis na pagina eletrénica da Area
em: https://

www.prefeitura.sp.gov.br/cidade/secretarias/saude/

Técnica de Assisténcia Farmacéutica,

atencao_basica/index.php?p=5460

Diante da diversidade mercadoldgica e os prin-
cipios administrativos de aquisicao publica de me-
dicamentos, a cada compra realizada pela SMS, po-
dera haver distintas concentragdes de componentes
quimicos no produto adquirido, além de descrigdao
do medicamento pelo nome cientifico ou suas si-
nonimias, conforme apresentacao do medicamento
prevista na REMUME/SMS-SP. Para subsidiar os pres-
critores em relagdao aos medicamentos que estao em
aquisicao, informacdes estdo disponiveis na pagina
eletrénica da Area Técnica de Assisténcia Farmacéu-

tica: Informacdes sobre medicamentos fitoterdpicos

no municipio de Sao Paulo

A seguir constam os conteudos técnicos de cada
espécie selecionada para a REMUME/SMS-SP, obtidos
das normas legais, padronizagdes oficiais da Anvisa e
da Farmacopéia Brasileira, complementados pelas
fontes bibliograficas de referéncias cientificas da area
da saude.
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Nome cientifico: Maytenus ilicifolia Mart. ex. Reis-

sek. Familia Celastraceae'.

Informacdes gerais: A espinheira-santa € um ar-
busto de cerca de 2 metros de altura, popularmen-
te denominada como espinheira- santa, cancerosa,
cancorosa-de-sete-espinhos, dentre outros, sendo
comum nos Estados da regidao sul do Brasil, princi-
palmente na Mata Atlantica. As flores sdo pequenas
e tém um tom amarelo-esverdeado, enquanto seus
frutos sdo pequenos e escuros quando maduros. No
contexto brasileiro, onde seu crescimento € nativo,
€ largamente utilizada na medicina popular. Suas
folhas apresentam uso tradicional para problemas
digestivos registrado desde a década de 1920, com
ampliagao a partir de pesquisas cientificas realizadas
na Universidade Federal de Sdo Paulo (Unifesp) nos
anos 1980 com patrocinio da Central de Medicamen-
tos do Ministério da Saude? Tem amplo uso popular
na forma de decocgdes (chas) e esta disponivel no
mercado de drogas vegetais em todo o pais; A plan-
ta ganhou este nome justamente pela aparéncia de
suas folhas, que apresentam espinhos nas margens
e por ser um “santo re-

médio” para tratar

varios problemas;
sua popularidade,
no entanto, tem
levado a utilizagao

de outras espécies de folhas espinhosas, como as de
Sorocea bomplandii, alertando-se para o risco de fal-
sificacdes?

Parte usada: Folhas; a presenca de caules é conside-

rada indesejavel®.

Composicdo quimica: Ha presenca majoritaria de
taninos das subclasses hidrolisdveis e condensados.
As folhas devem ter, no minimo, 2% de taninos totais
(mg/100 mg) dos guais, no minimo, 2,8 mg/g devem
equivaler a epicatequina'.

Indicagdes terapéuticas: Dispepsias e como coadju-
vante no tratamento de gastrite e Ulcera gastroduo-
denal 345,

Farmacodinamica: As folhas da espinheira-santa
provocaram, em estudos farmacoldgicos pré-cli-
nicos, um aumento no volume da secrecdo muco-
sa gastrica, reducao da secrecao acida basal bem
como da secrecdo induzida por histamina, que se
expressaram na diminuigao no indice de ulceragdes
gastricas experimentais como a induzida por indo-
metacina e estresse por imobilizagdo®’8. Tais efeitos
foram dose-dependentes e persistiram, no minimo,
até 16 meses apds a coleta da planta, sendo equipa-
ravel aos efeitos da cimetidina e ranitidina®. Alguns
estudos® demonstraram que o extrato etandlico
exibe atividade semelhante aos bloqueadores H2
como a cimetidina, inibindo o aumento da produ-
¢do de HCI pelas células oxinticas do fundo gastri-
co, induzido pela histamina. Corroborando estudos
anteriores, Iwa et al.", demonstraram que a epiga-
locatequina-3-galato, um dos marcadores fitoqui-
micos da espinheira-santa, inibiu Ulceras induzidas
por estresse em ratos, efeito que foi blogqueado por
adicdo de pro-oxidantes, sugerindo que a atividade
antioxidante contribui sua atividade antiulcerosa.
Outro estudo®? mostrou uma reducado da hiperse-
cregao gastrica acompanhada por uma reducgao na
liberagcdo de NO2, sugerindo importante papel do
mecanismo oOxido-nitrico dependente; os autores
sugeriram que a inativagdo da bomba H+K+ATPase



e a modulagdo das interacdes NO2-dependentes sdo

0s principais mecanismos da agao gastroprotetora™.

Um estudo clinico Fase |, realizado com 24 volunta-
rios sadios que receberam doses crescentes de 100
mg até 2000 mg/adulto de um liofilizado (extrato
seco) obtido de um “abafado” de espinheira santa ao
longo de 6 semanas, com aumento semanal das do-
ses, indicou auséncia de toxicidade do extrato, uma
vez que todos os resultados laboratoriais foram nor-
mais e nenhum dos pacientes se queixou de efeitos

indesejaveis. &

No entanto, os mecanismos de acdo ainda nao es-
tdo completamente elucidados.

Dose diaria recomendada: Entre 60 a 90 mg de tani-
nos por dia, divididos em 2-3 tomadas. Pode ser usa-
da em 2 tomadas diarias antes das principais refei-
¢coes'>. A especificagcdo do produto adquirido nesta
Secretaria Municipal da Saude exige a presenga de,
no minimo, 13 mg e, no maximo, 20 mg de taninos
totais no extrato seco. Consulte aqui os fitoterapicos

adquiridos, atualmente.

Tempo de tratamento: Promog¢ao de beneficios cli-
nicos com, no Minimo, duas semanas de tratamento.
O tempo de tratamento do estudo foi de 3 semanas®.

Eventos adversos: Plantas ricas em taninos, quando
usadas em doses excessivas, podem causar irritagao
da mucosa gastrica e intestinal, gerando vomitos,
colicas intestinais e diarreia. Nao foram relatados
eventos adversos graves ou que coloquem em risco
a saude dos pacientes utilizando extratos de Mayte-
nus ilicifolia nas doses recomendadas'?=.

Superdosagem: Suspender o uso, procurar orienta-
¢ao médica de imediato para que sejam adotadas as
medidas habituais de apoio e controle das fungdes

vitais'?,

Contraindicagdes: Menores de 12 anos de idade de-
vido a falta de estudos disponiveis; na amamentagao

e na gravidez, visto que pode diminuir a secrecao de

leite e provocar contragdes uterinas'?®.

Precaucoes: Suspender o uso quando forem realiza-
dos exames de medicina nuclear pelo risco de inter-
feréncias na ligacdo de radiofarmacos com os teci-

dos e liquidos biolégicos"“.

Interagdes: A administracdo concomitante de M.
ilicifolia com bebidas alcodlicas ou outros medica-
mentos Nndo é recomendada, pois nao existem es-
tudos disponiveis sobre as interagbées medicamen-
tosas deste fitoterapico®. Estudos com Maytenus
aquifolium em associagao com piroxicam em ratos
mostrou auséncia de interferéncia na farmacocinéti-
ca do piroxicam ou no seu efeito anti-inflamatoriols.
Um estudo in vitro realizado em 2020" revelou que a
espinheira santa poderia inibir de forma moderada o
metabolismo intestinal e o transporte de drogas me-
diado pela CYP3A, além de reduzir o efluxo mediado
pela glicoproteina P, nao recomendando, portanto a
administracao comcomintante da espinheira santa

com medicamentos metablizados por esta enzima.
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Nome cientifico: Harpagophytum procumbens
(Burch.) DC. ex Meisn. Familia Pedaliaceae (Escop,

2003)'2.

Informacdes gerais: Erva rasteira, perene, prostra-
da, de até 1,5 m de didmetro. Tubérculo até 6 cm
de diametro, casca amarelo- acastanhado, longitu-
dinalmente estriado. Folhas pinadas, pilosas, flores
vermelhas, axilares e solitarias; frutos caracteristica-
mente grandes, em forma de gancho, como garras,
tardiamente deiscentes, de até 8 cn de comprimen-
to, com espinhos recurvados. Ocorréncia esponta-
nea na regido do deserto do Kalahari e savanas de
Angola, Botsuana, Namibia e Africa do Sul?, sendo
utilizada popularmente nestes paises paa diversas
enfermidades como indigestao, febre, reacdes alér-
gicas e reumatismo, entre outras® Atualmente é
cultivada na Africa do Sul e, portanto, sua utilizacao
mundial baseia-se principalmente em modelo sus-
tentavels.

Parte usada: Raizes secundarias tuberosas'2.

Composicao quimica: Os constituintes principais
sdo glicosideos iriddides, principalmente harpagosi-
deo (minimo 1,2%), juntamente com menores quan-
tidades de harpagideo (0,03 a0,13%), procumbideo e
seu 6'-p-cumaroil éster. Presenca, também, de gli-
cosideos fendlicos como verbascosideo e isoacteo-
sideo, além de agUcares, principalmente estaquiose,
rafinose, sucrose e monossacarideos 2.

Indicacbes terapéuticas: O harpagofito esta indi-
cado como anti- inflamatério e analgésico no trata-
mento de condi¢gdes reumaticas, tais como artrites
e artroses. Também esta indicado no alivio de sin-
tomas dolorosos em patologias tais como lombal-
gias, mialgias e outras condi¢cOes osteoarticulares e

musculares'245678,

Farmacodinamica: As raizes tuberosas do harpago-

fito tém sido extensivamente investigadas, demons

trando-se sua atividade através dos seguintes meca-

nismos:

Acao anti inflamatdria: Inibigao seletiva da cicloxige-
nase (Cox) 2, da 5-lipoxigenase, do fator de necrose
tumoral alfa (TNF) e das interleucinas IL-6, IL-1 beta,
traduzindo-se na inibicao das prostaglandinas, leu-
cotrienos, tromboxanos e citocinas "2,

Alguns estudos indicam que a eficacia do harpagofi-
to ndo se deve exclusivamente a acao do harpagosi-
deo, mas ao efeito sinérgico dos varios componentes

presentes no extrato desta planta®

Acdo analgésica: Inibicdo da sintese do &xido

nitrico em fibroblastos™?.

Acgado condroprotetora: Diminui¢cao na producgao da
interleucina IL-1 beta, reduzindo a sintese de metalo-

proteinases em condrécitos humanos in vitro®'™,

Inibicao da elastase leucocitaria humana: estu-
dos dos constituintes do harpagofito foram avaliados
in vitro nessa atividade, obtendo-se valores de inibigao

enzimatica da ordem de IC50 de 47-542 mg/ml®.

Acdo antioxidante: efeito inespecifico mas geral,
que reduz o dano celular e contribui para a protegcao
do organismo em patologias inflamatoérias®.Estudos
indicam que os verbacosideos presentes na plantas
seriam responsaveis por este efeito no organismo ®

Acdo anticolinesterasica: verificou-se a presenca-
de acao inibidora de acetil e butirilcolinesterase em

modelos in vitro, atribuidas aos constituintes glico-



sideos fendlicos como o verbascosideo e derivados.

Dose diaria recomendada: Os melhores resultados
clinicos foram observados em preparacdes que for-
neceram mais que 50 mg de harpagosideo por dia,
divididos em 2-3 tomadas*®®. A especificagdo do pro-
duto adquirido nesta Secretaria Municipal da Saude
exige a presenca de, no minimo, 5 mg e, no maximo
50 mg de harpagosideo no extrato seco, sendo que a
forma farmacéutica é de liberagao entérica. Consulte

aqui aqui os fitoterapicos adquiridos, atualmente.

O produto deve ser administrado com agua ou suco
logo apds as principais refeicdes em fungao de pro-

mover aumento da secrecao acida gastrica®.

Tempo de tratamento: Recomenda-se a prescri¢ao
de tratamentos prolongados por, no minimo, 3 (trés)

meses e de acordo com a patologia'.

Precaucdes: Por falta de estudos nao se indica o uso
concomitante com outros antiinflamatérios nao es-

teroidais 21012,

Superdosagem: Doses elevadas podem causar nau-
sea, vomito, diarreia e excitagaol. Recomenda-se tra-
tamento de suporte sintomatico pelas medidas ha-

bituais de apoio e controle das fung¢des vitais.

Eventos adversos: O harpagofito é possivelmente
seguro para a maioria dos adultos, quando tomado
por via oral em doses adequadas por até um ano. O
efeito colateral mais commum é a diarreia, pois cerca
de 8% dos participantes dos estudos clinicos a de-

senvolveram®.

Outros possiveis efeitos adversos incluem nauseas,
vomitos, dor abdominal, dores de cabeca, zumbido
nos ouvidos, perda de apetite e alteragdo do paladar.
Pode também causar aumento na producao de aci-
do gastrico, reagdes alérgicas na pele, problemas
menstruais € alteracdes na pressao arteriale.

Relatou-se também cardioatividade in vitro, pro-
priedades hipotensoras in vivo e ainda uma agao
antiarritmica em animais com a utilizagdo do extra-
to metandlico bruto; baixas doses do extrato bruto
exibiram um leve efeito cronotrépico negativo e um

efeito inotrépico positivo. Portanto, pode haver pre-

juizo a pacientes com doencas cardiacas e/ou do sis-
tema circulatorio®.

O harpagofito pode diminuir os niveis de agucar no
sangue, sugerindo-se monitorar os niveis glicémicos
e realizar ajuste de dose de medicamentos hipogli-

cemiantes®.

O harpagofito pode também aumentar a produgdo
de bile, o que pode ser problematico para portado-

res de calculos biliares®.

Um estudo de revisao e metanalise realizado em
2017, que avaliou a seguranga e eficacia de medica-
mentos utilizados para o tratamento de osteoartrite,
identificou um estudo clinico randomizado com esta
planta envolvendo 122 pacientes com osteoarrite no
joelho ou nos quadris. A avaliagao global de eficacia
mostrou resultados similares entre o harpagofito e a
diacereina.’®

Contraindicagdes: Harpagofito € contra-indicado
em pacientes com gastrite e Ulceras duodenais e em
casos de conhecida hipersensibilidade aos compo-
nentes das raizes®. E também contra- indicado em
casos de gravidez e amamentagdao em fungao dos
relatos de efeito ocitotoxico em animais' e falta de

estudos especificos de seguranga nessas condigdes.

Diabéticos: O uso de produtos a base de harpagofito
juntamente com medicamentos hipoglicemiantes

pode causar quadros de hipoglicemia®.

Devido a propriedade do harpagofito em aumentar
a acidez estomacal, existe a possibilidade da dimi-
nuicao da efetividade de medicamentos antiacidos,
inibidores da bomba de prétons e blogueadores H2°.

Interagdes medicamentosas: Harpagofito pode au-
mentar os efeitos anticoagulantes da varfarina, au-
mentando a probabilidade de ocorréncia de hema-
tomas e sangramentos; portanto, evitar a associagao
ou buscar ajuste de dose da varfarina®.

Tendo em vista os efeitos cardiacos verificados expe-
rimentalmente nos estudos com harpagofito, doses

excessivas podem interferir com terapias cardiacas®.

N&o ha relatos de interagbes com outros fitoterapi-
cos, suplementos alimentares ou alimentos®.
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A presenca do efeito anticolinesterasico em harpa-
gofito pode permitir interagao sinérgica com far-
macos sintéticos com essas mesmas propriedades,
utilizados no tratamento de estados neurodegene-

rativos como por exemplo a doenca de Alzheimer 7.

Em resumo, o harpagofito e seus componentes,
principalmente o harpagosideo, mostraram proprie-
dades farmacologicas significativas, sugerindo um
potencial efeito terapéutico em um amplo espectro
de patologias, incluindo artrite, osteoporose, infla-
macgdes intestinais e doengas neurodegenerativas.
No que se refere a seguranga, o seu uso em adultos
revelou-se relativamente seguro, embora estudos
envolvendo a utilizagdo deste produto por um longo

periodo sejam necessarios.”
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Nome cientifico: Glycine max (L.) Merril. Familia: Le-
guminosae. Informacgdes gerais: Glycine max (soja) é
um grao rico em proteinas, cultivado como alimento

tanto para humanos quanto para animais.

Informacdes Gerais: A soja pertence a familia Legu-
minosae, assim como o feijao, a lentilha e a ervilha. E
empregada na alimentagao, sobretudo na industria
de 6leos comestiveis. A palavra soja vem do japonés
shoyu'. As origens da planta de soja sao desconhe-
cidas, mas muitos botanicos acreditam que possa
ter derivado de Glycine ussuriensis, uma legumino-
sa nativa da regiao central da China. A soja tem sido
usada na China ha mais de 5.000 anos, sendo uma
cultura de enorme importancia, ndo sé como planta
alimentar e forrageira, mas também como produ-
tora de graos ricos em acidos graxos € como com-
ponente de medicamentos2. Utilizada por diversas
indUstrias em especial na produgdo de saneantes,

cosméticos e 6leo de cozinhas.
Parte usada: Sementes®+>6,

Composi¢cao quimica: Presenca de isoflavonas em,
no minimo, 6 (seis) formas, com as glicosiladas dai-
dzina, genistina e glicitina e as correspondentes for-
mas agliconas (sem agucares na molécula) daidzei-
na, genisteina e gliciteina, que sao as mais relevantes
do ponto de vista terapéutico. O controle de qualida-
de dos extratos expressa o valor em isoflavonas to-

tais, portanto uma somatdria dessas seis formas* 7.

Farmacodinamica: As isoflavonas apresentam es-
trutura similar aos estrégenos fisioldgicos, possuem
afinidade pelos receptores estrogénicos e espcial-
mente aqueles que, apresentam efeito tecido-sele-
tivo, uma vez que a distribuicao desses receptores €
variavel nos diferentes tecidos. Nos vasos sanguine-
0s se encontram predominantemente os receptores
estrogénicos. As isoflavonas podem exercer tanto
acao estrogénica como antiestrogénica, dependen-
do da sua concentragcdo, da concentragdo dos hor-
maonios enddgenos e do érgao especifico envolvido.
Na presenca dos estrogénios elas funcionam como

antiestrégenos,
competindo com

eles pelos sitios de li-
gacdo nos receptores de

estrégenos presentes na célu-

|a4,8,6

Embora estudos mostrem que os efeitos estrogéni-
cos das isoflavonas sejam fracos, na auséncia de es-
trogénio endégeno (menopausa), essas substancias
apresentam efeito estrogénico, aliviando os sinto-
mas indesejaveis da menopausa, como por exemplo
0s vasomotores. Também apresentam algumas ati-
vidades antiestrogénicas parciais*®.

Estudos de curta duragao nao identificaram espes-
samento do endométrio, alteragao na citologia vagi-
nal e das células mamarias*2 121314 Até o momen-
to nao foi comprovada atividade protetora contra o
cancer de mama®.

Ndo existem evidéncias indicando que o uso prolon-
gado de uma dieta rica em fitoestréogenos induz o
crescimento maligno de tecido hormoénio-depen-
dente” ™.

As formas agliconicas sao absorvidas rapidamente e
0s picos plasmaticos sao atingidos dentro de 1a 3
horas em média, dependendo se sao ou nao inge-
ridas apos as refeicdes e sem a adicao de carne ani-
mal, que atrasa a absor¢cdo das isoflavonas. A forma
glicosilada atinge as concentragbdes plasmaticas
maximas em média 4 a 10 horas mais tarde, devido
a necessidade de prévia hidrdlise no intestino delga-
do. A meia vida (t ¥2) plasmatica das isoflavonas é
semelhante, de 6 a 12 horas, embora seja tipicamen-
te mais longa em pessoas com algum comprometi-
mento renal. Ao contrario dos estréogenos enddége-
nos, foi reportado uma fraca ligagcao da genisteina

com as proteinas plasmaticas, ao redor de 45 % a



50 %* ™.

Um dos grandes problemas que debilitam a saude
das mulheres na menopausa € a desmineralizagdo
o0ssea, muito em decorréncia das alteragcdes hormo-
nais que ocorrem nesa fase'®"”. Os fitoestrégenos sao
compostos vegetais capazes de se ligar a recepto-
res estrogénicos no organismo, sendo as isoflavonas
uma das classes de fitoestrégenos'®. Diante disso fo-
ram conduzidos estudos a respeito das propriedades
das isoflavonas de soja sobre o tecido dsseo. Em es-
tudo realizado com a suplementacdo de 110 mg/dia
de isoflavonas por um periodo 6 meses em mulheres
menopausadas, foi observado uma diminui¢cao na
reabsorcao o6ssea®. Outro estudo realizado em mu-
Iheres pré e pés-menopausa com uso de 100 mg/dia
de isoflavonas, também observou reducao na reab-
sor¢do, aumento da densidade 6ssea € uma perda

de gordura corporal nos participantes do estudo?.

Dentre os parametros laboratoriais, foi observado
que o uso de isoflavonas reduziu a quantidade de
urinaria de deoxipiridinolina (DPD), marcador espe-
cifico de reabsorgdo 6ssea, mas ndo modificou os ni-
veis séricos da proteina éssea Gla (BGP), marcador
para remodelagdao dssea?. Outro estudo também
revelou redugao pronunciada nos niveis de DPD, e
nenhuma alteracdo nos niveis séricos de osteocalci-
na, marcador de atividade dos osteoblastos®. Além
desses dados, uma metanalise publicada em 2008,
corrobora a propriedade das isoflavonas sobre os os-
sos. Foi observado o aumento da densidade mineral
ossea, sendo esse efeito associado ao consumo de
mais de 90 mg/dia de isoflavonas®. Outra metanalise
publicada também no ano de 2008 pelos mesmos
autores?, demonstrou que a utilizagdo de menos
que 90 mg/dia de isoflavonas promove a diminuicdo
dos niveis urinarios de deoxipiridinolina e aumento
dos niveis séricos da fosfatase alcalina éssea espe-
cifica, marcador de formagado éssea. O efeito dessa
intervencao foi observado com maior evidéncia a
partir de 12 semanas de uso de isoflavonas e sendo
maior em mulheres na pds-menopausa do que nas

mulheres na peri menopausa.

Em termos de modificagdes neuroldgicas, foi obser-

vado que a utilizacdo de 60 mg/dia de isoflavonas
promoveu a melhora da funcao do lobo frontal com
aumento significativo da flexibilidade e capacidade
de planejamento, associado a uma discreta melho-
ra da membodria®. Além disso, nao foram olbservadas
modificagdes na depressao e no sono. Outro estudo
realizado com mulheres na menopausa verificou os
efeitos da intervengdo de 60 mg de isoflavonas (40-
45% genisteina, 40-45% de daidzeina e 10-20% de
gliciteina) em diversos parametros psicoldgicos. Foi
observado que as mulheres submetidas ao trata-
mento com isoflavonas apresentaram-se menos de-
pressivas, melhoraram o humor, a fungdo cognitiva,
a aprendizagem acidental, a flexibilidade mental e

atencao®.

Um trabalho?” envolvendo 200 mulheres na pos me-
nopausa demosntrou os efeitos benéficos que a ad-
ministracao de isoflavona por 6 meses exerceu sobre
o sistema cardiovascular, diminuindo os riscos de
alteracdes neste sistema. Um recente trabalho de re-
visdo 2 avaliou o impacto positivo dos fitestrégenos,
incluindo a isoflavona, sobre a atrofia urogenital que
pode ocorrer na menopausa, indicando os efeitos
benéficos do tratamento sobre estes problemas de

salde.

Indicagbes terapéuticas: Os extratos secos da soja
sdo indicados para o tratamento dos sintomas vaso-
motores moderados e leves associados ao climatério,
tais como fogachos e sudorese, atuando nos vasos

sa ng u I'meos4, 6,7,9,10,11,12,13, 16.

Dose didria recomendada: Recomenda-se a inges-
tdo diaria de 50 a 120 mg de isoflavonas totais, em
1-2 tomadas*&7210m121617 A especificagdo do produto
adquirido nesta Secretaria Municipal da Saude exige
a presenga de, no minimo, 30 mg e, no maximo 60
mg de isoflavonas totais no extrato seco; sendo que
destas, no minimo, 60% devem ser da isoflavona ge-
nisteina, uma das mais importantes para a obtengao
dos efeitos terapéuticos* ™%, Consulte agui aqui os
fitoterapicos adquiridos, atualmente.

Tempo de tratamento: A prescricdo minima € para
90 dias; se houver resposta ao tratamento, o mesmo

pode continuar, monitorando-se possiveis reacoes


https://capital.sp.gov.br/web/saude/w/atencao_basica/341790

adversas. Se nao houver resposta ao tratamento
apods 90 dias, outras medidas de tratamento devem

ser discutidas* 7101217,

Eventos adversos: Disturbios gastrintestinais leves
como constipacao, epigastralgia, flatuléncia e nau-
seas* 2121417 \/6mitos e diarreia podem ocorrer rara-
mentel8.

Dermatite tépica pode ocorrer, porém anafilaxia é

extremamente rara'®

Reducado dos niveis hormoénio foliculo-estimulante,
hormoénio luteinizante e prolongamento do ciclo
menstrual em 1,05 dias foram relatados em mulhe-

res pré-menopausadas® ™.

Estudos indicam que na dieta deficiente em iodo, as
isoflavonas aumentam a ocorréncia de bdcio e hipo-
tireoidismo. Genisteina e daidzeina podem bloquear
a tireoperoxidase e inibir a sintese de tiroxina>?2°2.,
Existem evidéncias de que em pessoas que apresen-
tam hipotireoidismo subclinico, o uso de isoflavonas
de soja aumenta o risco de desenvolver hipotireoi-
dismo?. Estudos em humanos mostraram uma mo-
desta reducao nos niveis de T3 livre, sem, no entanto,

alterar os parametros clinicos de forma significante 2.

Um dos principais receios na utilizacdo das isoflavo-
nas de soja decorre da sua propriedade de se ligar
aos receptores estrogénicos?. Tal propriedade po-
deria desencadear o surgimento de tumores, em
especial no tecido mamario e endometrial. Alguns
estudos foram conduzidos avaliando a espessura do
endométrio quando expostos a isoflavonas de soja,
indicando que as isoflavonas ndo possuem a capa-
cidade de modificar a espessura endometrial 303132,
Qutro estudo foi conduzido com mulheres saudaveis
em idade fértil, onde foram observados os efeitos do
uso de 40 mg de isoflavonas/dia durante um més.
Em 70% das mulheres houve aumento médio de 3
dias no tempo de sangramento menstrual®*. Diante
desse dado, recomenda-se cautela na utilizagcao e
prescricao de isoflavonas de soja em mulheres em
idade fértil, em especial aquelas que apresentem

distdrbios coagulativos.

Contraindicagdes: De acordo com a categoria de

risco de farmacos destinados as mulheres gravidas,
este medicamento apresenta categoria de risco B.
Estudos em animais nao apresentaram nenhum ris-
co, embora o estudo em mulheres ndo tenham sido
efetuados. Nesta categoria os medicamentos devem
ser prescritos com cautela®. Existem evidéncias de
que as isoflavonas de soja sdo liberadas em peque-

nas quantidades no leite materno®?,

Devido a falta de estudos, ndo deve ser administrado

a criangas® %,

Pacientes com histdria de hipersensibilidade ou aler-
gia a soja, amendoim e seus derivados ou a qualquer
um dos componentes da formula. O extrato de soja
pode conter algumas proteinas alergénicas’® .

Este medicamento deve ser administrado com cui-

dado em pacientes com insuficiéncia renal grave“.

Interagdes: Contraceptivos e medicamentos de agao
antiestrogénica (ex: tamoxifeno); portanto, evitar a

associagao 242526,

Antibidticos e medicamentos que alteram a flora in-
testinal podem interferir sobre o metabolismo das
isoflavonas, pois as enzimas produzidas pelos mi-
crorganismos do trato intestinal hidrolisam as iso-
flavonas conjugadas para a formacdo de isoflavonas

agliconas ativas %™/

Superdosagem: Nao existem relatos na literatura de
intoxicacGes por superdosagem relacionados a in-

gestao de isoflavonas.

Foi conduzido um estudo em mulheres na pds-me-
nopausa quanto a toxicidade/tolerabilidade do uso
de isoflavonas, utilizandO a dosagem de 900 mg de
isoflavonas/dia, o que equivale a dez vezes a dose nor-
malmente utilizada em suplementos. A intervengao
teve duragao de quase 90 dias, onde foi observado
gue essa dosagem é bem tolerada pelo organismo,
ndo diferindo estatisticamente na freqUéncia dos
eventos adversos do grupo controle, demonstrando
a seguridade no uso de isoflavonas em mulheres na

pds-menopausa °.

Em caso de ingestdo de doses muito acima das re-

comendadas para este medicamento, suspender o
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uso, procurar atendimento médico de imediato e le-

var a embalagem do medicamento, se possivel.
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Nome cientifico: Valeriana officinalis L. Familia Ca-

prifoliaceae.

Informacdes gerais: Valeriana tem sido usada como
erva medicinal, pelo menos desde o tempo da Gré-
cia e Roma antigas, sendo amplamente distribuida
na Europa e na Asia e indicada principalmente de-
vido aos seus efeitos sedativos e anticonvulsivantes,
além de aliviar os sintomas da ansiedade. Seus usos
terapéuticos foram descritos por Hipdcrates (460-
377 a.C.) e mais tarde por Dioscérides (séc | DC) e no
século Il Galeno indicava valeriana para o tratamen-
to da insénia 3. No século XVI foi utilizada para tratar
nervosismo, tremores, dores de cabeca e palpitagoes
cardiacas®. Durante a Segunda Guerra Mundial a va-
leriana foi usada na Inglaterra para aliviar o “stress”
causado por atagques aéreos*. Entre as diversas
plantas medicinais utilizadas para

tratamento da ansieda-

de e da ins6-

nia, a valeriana é uma das mais populares.
Parte usada: raizes e rizomas* 567829101,

Composicao quimica: Presenca de varios sesquiter-
penos expressos em acido valerénico (valepotria-
tos)#2101213 Os extratos secos devem apresentar pelo

menos 0,8% dessa classe de marcadores®.

Propriedades Farmodinamica: Apesar de suas pro-
priedades sedativas bem conhecidas, poucas infor-
macgdes existem sobre o seu mecanismo de agao. Al-
guns trabalhos indicam que o acido valerénico € um
agonista parcial do receptor 5-HTA™“ (serotonina) ou
ainda que atuaria nos receptores de melatonina (MT1
e MT2) e serotonina 5-HT2A, 5-HT2B e 5-HT5AP. Tem
sido sugerido que os diferentes constituintes da va-
leriana interagem com o sistema gabaérgico no SNC:
inibicao da gaba transaminase, interagdo com os re-
ceptores gabaérgicos e interferéncia com a liberacéo/
recaptacao de gaba nos sinpatossomos, o que pode-
ria explicar, pelo menos em parte, os efeitos sedativos
e ansioliticos desta planta, uma vez que a liberagao do
GABA (4cido gama aminobutirico reduz a atividade
do sistema nervoso central®. Pesquisas neurobiold-
gicas mais recentes tém confirmado o fato de que o
acido valerénico interage com o sistema gabaérgico,
de forma similar aguela exercida pelos benzodiazepi-

nicos'®.

Extratos aquosos das raizes da V. officinalis inibiram
a recaptacao e estimularam a liberagcdo do GABA nas
sinapses do cérebro®©2, Esta atividade pode au-
mentar a concentragdo extracelular do GABA na
fenda sindptica e, assim, aumentar os seus efeitos
biogquimicos e comportamentaislO. Curiosamente
o GABA tem sido encontrado em extratos de V. of-
ficinalis e parece ser também responsavel por esta
atividade® ™. Por interagir com o receptor GABA foi
observado que a valeriana atenua a crise de absti-
néncia da retirada dos benzodiazepinicos em ani-
mais e humanos®. Foi evidenciado, através de en-
saio clinico, que extrato da valeriana nao apresenta
alteracao significativa sobre o metabolismo de me-



dicamentos que atuam sobre as enzimas hepaticas
CYP2D6 e CYP3A4™,

Os ensaios clinicos demonstraram também que,
apos a administragdao do extrato de valeriana, a ma-
xima concentragcao plasmatica do acido valerénico
ocorreu entre 1 a 2 horas, foi possivel detecta-lo na
corrente sanguinea em até 5 horas apds a adminis-

tragao e a meia vida foi de 1.1 £ 0.6 h>2.

Um outro estudo clinico, duplo cego, randomizado,
incluindo 33 pacientes com TOC (transtorno obses-
sivo compulsivo) revelou um efeito positivo desta
planta apds 8 semanas de tratamento®. Outro traba-
Iho, por sua vez, indicou que a associagao da valeria-
na com melissa auxiliou no tratamento da insonia,
além de melhorar a qualidade do sono em mulheres
gue se encontram na Mmenopausa, sem o surgimen-
to de reacdes adversas®. E importante salientar que
0 extrato desta planta estd na composicdo de um
grande numero de medicamentos fitoterapicos indi-
cados ndo s6 para o tratamento da ansiedade, mas

também como indutores do sono.

Indicagdes terapéuticas: Para tratamento de distur-
bios moderados do sono: melhora a qualidade do
sono, reduz os despertares noturnos e facilita a indu-
géo ao Son06,7, 8,9,10,11,13,17,18,19, 20, 21,22_

Os trabalhos de revisao sistematica e metanalise rea-
lizado nos ultimos anos abordando o uso de plantas
medicinais para o tratamento de disturbios mode-
rados do sono atestam a seguranca e a eficacia da

valeriana. 23242

Dose didria recomendada: Recomenda-se a inges-
tdo diaria de extrato seco que forneca dela 7 mg
de sesquiterpenos ao dia >, Ajustar a dose de acor-
do com cada paciente. Recomendando-se ingerir
o medicamento de 30 minutos a 2 horas antes de
dormir> 8212 A especificagdo do produto adquirido
nesta Secretaria Municipal da Saude exige a presen-
¢a de, no minimo, 0,8 mg €, no maximo 3,5 mg de
sesquiterpenos totais expressos em acido valeréni-
co. Consulte aqui aqui os fitoterdpicos adquiridos,

atualmente.

Tempo de tratamento: Nao ha uma padronizagao

de tempo minimo ou mMaximo de tratamento e os
ensaios clinicos sugerem um tempo minimo de 30

dias, com retorno para avaliagdo clinica”®™®.

Eventos adversos: Raramente podem ocorrer sinto-
mas adversos leves como: diarreia,>™*® sonoléncia,”®
B tontura,®>® mal-estar,* ™ midriase,” insébnia,° ex-
citabilidade,”® sabor amargo na boca,”® depressao,*
cefaleia®®, indisposi¢cao gastrica,®™" alergia de con-
tado” e o uso a longo prazo pode causar dores de
cabecga, cansaco, desordens das fungdes cardiacas,

midriase, insdnia e sonoléncia®.

A sonoléncia pela manhd aumentou em doses mais

elevadas de 900 mg do extrato seco®.

O uso cronico por muitos anos de altas doses au-
mentou a possibilidade de ocorréncia de sindrome
de abstinéncia com a retirada abrupta do medica-
mento®®.

Contraindicagodes: Nao deve ser utilizado em crian-

¢as menores de doze anos'.

Pessoas com hipersensibilidade ao extrato de V. of-
ficinalis ou de plantas da familia Valerianaceae e aos
outros componentes da férmula. Em caso de hiper-
sensibilidade ao produto, recomenda-se desconti-
nuar o uso e consultar o médico.

Pode causar sonoléncia, ndo sendo, portanto, reco-
mendavel a sua administragcdo antes de dirigir, ope-
rar maquinas ou realizar qualquer atividade de risco

gue necessite atengao®&”°.

Nao deve ser utilizado por mulheres gravidas e lac-
tantes®".

Interagdes: A valeriana apresenta potenciais intera-
¢des com farmacos que também atuam no sistema
nervoso central, pois podem ocorrer efeitos aditivos,
sinérgicos e/ou antagdnicos e, assim, causar poten-
cializagao ou redugdo dos efeitos sedativos destes

farmacos®&921017.20,

Evitar o uso juntamente com a ingestao de bebidas
alcodlicas pela possivel exacerbacao dos efeitos se-

dativos> &89,

Superdosagem: Altas doses podem causar bradicar-
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dias, arritmias, reduzir a motilidade intestinal®, fadi-
ga, dores abdominais, tensdo no tdérax, tontura, tre-
mores e midriase que desapareceram no periodo de
24 horas ap6s descontinuagdo do uso®™®.

Foram relatadas ingestdes de doses até 20 vezes a
dose terapéutica recomendada causando sintomas
leves que desapareceram em 24 horas® 26,
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Nome cientifico: Mikania glomerata Spreng.

Familia: Asteraceae (ou Compositae). Gé-
nero: Mikania. Espécie: Mikania glomera-
ta Spreng'.

Sinonimia botanica: Mikania hatschba-

chii GM Barroso, Mikania glomerata var montana
Hassl, Willoughbya glomerata (Spreng.) Kuntze, Mi-
kania scansoria DC e Cacalia trilobata Vell 2

Informacgdes gerais: A Mikania glomerata Spreng.
esta entre os fitoterapicos de maior utilizagdo no
pais, principalmente no tratamento de afecg¢des res-
piratérias, e foi incluida na primeira edi¢gdo da Far-
macopeia Brasileira, publicada em 1929. E originaria
da América do Sul, ocorrendo de forma espontanea
no Brasil, Uruguai, Argentina e Paraguai, se desen-
volvendo em todo territério brasileiro, principalmen-
te nos estados de Minas Gerais, Sdo Paulo e Rio de
Janeiro. E uma planta do tipo subarbusto silvestre
e escandente (cipo-trepadeira ou liana), com folhas
largas, pecioladas, oval lanceoladas e agudas no
apice, podendo chegar entre 10 e 15 cm de compri-
mento® com flores pequenas que exalam leve aro-
ma de baunilha quando amassadas, pelo alto teor
de cumarinas, principalmente a cumarina simples
(1,2-benzopirona). Registros histéricos dos naturalis-
tas, médicos e farmacéuticos ndo mencionam o uso
da planta para tratar problemas respiratérios. Curio-
samente, os registros citam as propriedades antiofi-
dicas do guaco, que era utilizado para tratar picada
de cobras e outros animais peconhentos. Este uso
pode estar relacionado ao seu efeito anticoagulante
e anti-inflamatorio, neutralizando assim a agdo das
toxinas de serpentes >,

Parte usada: Folhas.

Composi¢cao quimica: A espécie é rica em compos-
tos cumarinicos, sendo a cumarina simples (1,2-ben-
zopirona), o seu marcador. Ha a presenca de triter-
penos/ esteroides, guacina, guacosideo, taninos,
flavonoides, resinas, lupeol, além dos componentes

voladteis como os odleos

essenciais (diterpenos, tri-

terpenos e sesquiterpenos)

e acidos fendlicos (acido

O-marunico, acido O-marini-

co, acido omararico, melilotosi-
deo e acido clorogénico)"®.

A cumarina estd presente em cerca de 0,5% de
folhas secas de Mikania glomerata, entretanto, as
concentragdes mais altas sao encontradas em folhas
frescas'.

Indicacgdes terapéuticas: Na terapia de doengas res-
piratdrias, incluindo bronquite, gripes, resfriados, tos-
se, asma, dor de garganta, laringite e febre. O guaco
apresenta agao anti-inflamatéria, antialérgica, an-
tioxidante, analgésica, antibacteriana, expectorante,
antiespasmodica, anticoagulante, antinevralgica,
antirreumatica, antiofidica, antialérgica, antifungica,
antidiarreica, antimalarica, anti-helmintica, inibidora
da enzima monoamino oxidase (MAQ), antiasmati-
ca, antigripal, antitussigena, broncodilatadora, antis-
séptica das vias respiratdrias, cicatrizante e ansioliti-

ca/sedativa.

Farmacodinamica: A cumarina é a principal subs-
tancia ativa, responsavel pela acdo broncodilatado-
ra, devido a acao relaxante da musculatura lisa, pois
é capaz de bloquear os canais de calcio. Também

apresenta acao anti-inflamatdria e expectorante.

Autores em estudo avaliando efeito da Mikania glo-
merata e Mikania laevigata em edema induzido em
pata de ratos, constataram que as cumarinas nao

inibiram a liberagao de histamina, porém, inibiram a



migragao celular principalmente de neutroéfilos. A M.
laevigata foi mais efetiva na acao anti-inflamatadria
em casos agudos, segundo os autores. Porém, esses
sugerem a realizagao de mais estudos ja que o acido
caurendico e acido clorogénico, importantes meta-
bdlitos secundarios, foram encontrados somente na

M. glomerata®’® .

Inibe o crescimento de Klebsiella pneumoniae e
Pseudomonas aeruginosa®, além de apresentar ati-
vidade bactericida contra Streptococcus mutans,
o principal agente etiolégico da carie dentaria, e

Streptococcus oralis®.

Dose diaria recomendada: Entre 05 a 5 mg de cuma-
rina". O produto padronizado para aquisicdo nesta
Secretaria Municipal de Saude é na forma farmacéu-
tica xarope que contenha extrato fluido das folhas de
guaco e atenda a faixa de recomedagao cumarinica.
Consulte aqui os fitoterapicos adquiridos, atualmente.

Tempo de tratamento: Uso por sete dias em casos
de afecgdes respiratdrias agudas. Para casos croni-
cos, utilizar por duas semanas. Ndo deve ser admi-
nistrado por mais de 15 dias consecutivos. Se neces-
sario continuagao do tratamento, faga um intervalo

de 5 dias entre um periodo e outro®.

Eventos adversos: De acordo com a Farmacopeia
Brasileira (2018)', nao foram encontrados relatos ou
estudos indicando efeitos adversos graves ou que
coloquem em risco a saude dos pacientes utilizando
extratos de M. glomerata nas doses recomendadas.
Em raras ocasides, podem ocorrer reagdes de hiper-
sensibilidade onde o uso deve ser suspenso e o pa-
ciente deve procurar orientagao médica'*. Em doses
superiores as recomendadas, pode induzir voémitos,
quadros diarreicos, aumento da frequéncia dos bati-
mentos cardiacos.

Por ser rica em cumarinas, pode interferir na coagu-
lacao sanguinea e inibir o ciclo da vitamina K, através
das enzimas epdxido-redutase e quinonaredutase.
Estudos relatam quadros de toxicidade provocados
pelo uso prolongado da espécie em pacientes com
problemas hepaticos, bem como crises de vomito e
diarreia causados pelo uso excessivo da planta'”. Im-

portante salientar que sua utilizagao durante o pe-
riodo menstrual pode ocasionar aumento do fluxo

sanguineo®.

Superdosagem: Estudos relatam quadros de toxi-
cidade provocados pelo uso prolongado da espécie
em pacientes com problemas hepaticos, bem como
crises de vémito e diarreia causados pelo uso exces-

sivo da planta®”.

Contraindicacbes: Extratos de M. glomerata séo
contraindicados para pacientes com histérico de
hipersensibilidade e alergia a espécie vegetal ou
outras espécies da mesma familia (Asteraceae), mu-
Iheres no periodo gestacional e de lactagao, devido
a falta de estudos disponiveis que comprovem a se-
guranca. Contraindicado para criangas menores de
1 ano de idade e para pacientes com problemas de
coagulagdo sanguinea, devido ao efeito hemorragi-
co do guaco.

Apesar dos xaropes de guaco, comercializados pos-
suirem indicagdo de uso para criangas, a segunda
edicao da Farmacopeia Brasileira (2021) contraindi-
ca a sua utilizagdo em menores de 18 anos, devido a
auséncia de estudos relacionados a sua seguranca
de uso. Sua tintura é especialmente contraindicada
para as populagdes supracitadas, além de lactantes,
alcoolistas e pacientes com diabetes, devido ao teor
alcodlico na formulagao™

No ambito mercadoldégico ha produtos a base de
guaco, registrados na ANVISA, com posologia preco-

nizada para uso pediatrico.

Precaucodes: A utilizacdao do fitoterdpico deve ser
SUSpPenso aos usuarios que se submeterdo a quais-
quer procedimentos cirdrgicos, uma semana antes,
pelo risco de hemorragia. O uso prolongado associa-
do aos problemas hepaticos pode resultar em toxi-
cidade. Recomenda-se maior critério na administra-
¢ao de M. glomerata mediante quadros respiratorios
cronicos ndo diagnosticados e com hipdtese de tu-

berculose e cancer.

Interagdes: A utilizacdo da Mikania glomerata
Spreng pode interferir na cascata de coagulagao, de-
vido a presenca de cumarinas. Assim, podera ocorrer
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aumento do o tempo de sangramento, e portanto,
nao deve ser utilizado associado a anticoagulantes,
como a varfarina e, bem como com anti-inflamato-

rios nao esteroidais*™.

Estudos in vitro mostraram que os extratos secos da
Mikania glomerata Spreng. tém a capacidade de in-
teragir sinergicamente, através de um mecanismo
de acdo ainda desconhecido, com antibidticos como
o cloranfenicol, vancomicina, tetraciclinas e peni-
cilina. O uso concomitante com antibidticos deve
ser evitado devido a potencial interagao clinica®.
Outra interacao é sobre a capacidade de exacerbar
o efeito da pancitopenia, podendo levar o paciente
a anemia, leucopenia e plaguetopenia provocadas
pelo uso conjugado de medicamentos indicados aos
pacientes portadores do virus da imunodeficiéncia
humana (HIV), como: saquinavir, nelfinavir, ritonauvir,
lopinavir, nevirapina, indinavir, tenofovir, estavudina,
lamivudina, zidovudina e didanosina®. Devido a pre-
senca de saponinas, € importante atentar-se ao seu
uso concomitante a naftoquinona lapachol, princi-
pio ativo de Handroanthus impetiginosus (ipé roxo),

pois as saponinas podem aumentar a sua absorgao'2
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GUACO



Nome cientifico: Cynara scolymus L.

Familia: Asteraceae (ou Compositae). Género: Cyna-

ra. Espécie: Cynara scolymus
Sinonimia botanica: Cynara cardunculus L.

Informacgdes gerais: Cynara scolymus L., conheci-
da como alcachofra, € uma planta originaria da area
central e ocidental do Mediterraneo, formada por fo-
Ihas espinhosas, flores purpuras e bracteas (escamas
ou pétalas). A alcachofra foi trazida para o Brasil pelos
imigrantes europeus. As partes usadas da sua planta
sao: folhas secas e frescas.

Trata-se de planta pertencente a familia Asteraceae,
herbacea, perene, de caule esbranquicado, com até
150 cm de altura; folhas pinatilobadas, pendentes,
lanceoladas, carnosas, pubescentes, com I|dbulos
profundos, sdo verdes exuberantes, sendo a parte
inferior clara e prateada, as inflorescéncias sao de
coloragao azul-violeta e grandes. A planta é perene
e natural de climas temperados, rebrotando sempre

apos o inverno™.

Na década de 1930 foram realizados os primeiros es-
tudos clinicos com essa espécie para manejo de con-
dicdes hepaticas. A primeira inclusdao desta planta
medicinal em documentos oficiais foi em 1959, na 2*
edicdo da Farmacopeia Brasileira. Atualmente, esta
incluida no Memento Fitoterapico (2016) e na 2° edi-
¢ao do Formulério de Fitoterapicos da Farmacopeia
Brasileira (2021)>7.

Parte usada: Folhas®®.

Composicdo quimica: As principais classes presen-
tes sdo: acidos fendlicos, fenilpropanoides, saponi-
nas, flavonoides, sesquiterpernos e esteroides. Os
principais bioativos identificados sdo: cinaropicrina,
cinarina, acido clorogénico, luteolina e escolimosi-
deo?37,

Indicagbes terapéuticas: Adjuvante no manejo dos
sintomas da sindrome do intestino irritdvel. Quadros

dispépticos. Em condigdes biliares, como em cole-

litiases e discinesias biliares (agdo colerética e co-
lagoga). Diurético leve. Adjuvante na prevencao da
aterosclerose. Coadjuvante no tratamento de dislipi-

demia mista leve a moderada.

Farmacodinamica: De acordo com a European Me-
dicines Agency sobre Cynara cardunculus L. (sin. Cy-
nara scolymus L.), folium”, os extratos de alcachofra
obtidos de folhas secas ou frescas sao usados como
medicamentos tradicionais a base de plantas para o
alivio sintomatico de disturbios digestivos, como dis-
pepsia e sensacao de plenitude, inchaco e flatulén-
cia®. Além disso, os extratos de folhas de alcachofra
demonstraram possuir potentes efeitos antioxidan-
tes, coleréticos, hipolipidémicos, anti-inflamatdrios e

cardio vasculoprotetor.

Essas bioatividades, avaliadas em diferentes estu-
dos in vitro ou em células animais ou humanas, sao
atribuidas a uma gama de metabdlitos secundarios,
tais como os acidos fendlicos (1-, 3- ou 5- &cido O-ca-
feoilquinico e derivados di-cafeoilquinicos (acido 1,3-,
1,5-, 3,4-di-O-cafeoilquinico), flavonoides (apigenina,
luteolina, cinarosideo, escolimdsido), antocianinas
(cianidina, peonidina e

delfinidina),



lactonas sesquiterpénicas (cinaropicrina, cinarasco-
losideos A-C), polissacarideos (inulina) como os gru-

pos fitogquimicos representativos'®.

Ben Salem et al. demonstraram o efeito do extrato
da folha de alcachofra (EFA) no perfil lipidico, nos
marcadores cardiacos e a acdo antioxidante em
ratos obesos. A suplementacdo dos ratos com EFA
(200 mg/kg e 400 mg/kg), levou a reducao dos niveis
de colesterol total (CT), triglicérides (TG), lipoproteina
de baixa densidade (LDL-c) e elevagcao dos niveis de
lipoproteina de alta densidade (HDL-c). Além disso,
também reduziu os niveis dos marcadores cardiacos
e aumentou a atividade das enzimas antioxidantes
superodxido dismutase (SOD), glutationa peroxidase
(GPX) e GSHT.

Heidarian et al. estudaram o efeito dos extratos de
alcachofra na atividade da fosfatideo fosfohidrolase
hepatica e no perfil lipidico em ratos hiperlipidé-
micos apos a suplementagcdao com uma mistura de
10% de alcachofra em pellets de rato por 60 dias. O
resultado foi a diminui¢gao dos lipidios no soro e da
atividade da fosfatideo fosfohidrolase, o que conse-

guentemente diminuiu os niveis de TG™2

Oppedisano et al. mostraram o efeito do extrato de
folha de C. cardunculus var. sylvestris em ratos ali-
mentados com dieta rica em gorduras. No grupo
suplementado com 10 ou 20 mg/kg de C. carduncu-
lus, houve reducao dose-dependente nos niveis de
CT, TG e do malondialdeido em comparagao com o
grupo controle. Varios estudos ja mostraram que os
niveis de CT, LDL-c/HDL-c e da razdo CT/HDL-c sofre-
ram reducgao significativa em individuos com hiper-
colesterolemia primaria leve apds 8 semanas de su-
plementagcao com EFA (2 doses didrias de 250 mg),
assim como houve um aumento do HDL-c, funda-
mental na prevencao de doencas cardiovasculares.
A luteolina e o acido clorogénico sao cruciais na mo-
dulagdo do perfil lipidico, de acordo com varios au-
tores. A luteolina pode reduzir a sintese de colesterol
devido a inibicao da hidroxi-metil-glutaril-coenzima
A (HMG-CoA) redutase, a inibicao das proteinas de
ligacdo ao elemento regulador do esterol do figado
(SREBPs) e acetil-CoA C-acetiltransferase (ACAT). No

entanto, a modulag¢ao do perfil lipidico pela luteolina

nao é clara®.

Kwon et al. avaliaram o efeito da alcachofra rica em
luteolina versus folha de alcachofra pura e conclui-
ram que a folha de alcachofra pura teve um efeito
maior no perfil lipidico. O acido clorogénico estimula
a proteina quinase ativada por monofosfato de ade-
nosina (AMP) e, consequentemente, inibe a proteina
de ligacdao ao elemento regulador de esterdis, que
resulta na reducao da sintese de colesterol. Podera
ocorrer aumento da oxidagcao e inibicao do malo-
nil-CoA, devido a estimulacdo da carnitina palmitoil
transferase, bem como reducdo dos niveis de tri-
glicerideos. Por fim, outros autores também citam
a inulina como capaz de modular o perfil lipidico,
aumentar a conversao do colesterol em sais biliares
e reduzir os niveis séricos de lipoproteina de muito
baixa densidade (VLDL) e LDL-c.

Panahi et al. em estudo duplo-cego, com 100 indivi-
duos portadores de esteatose hepatica ndo alcodlica
diagnosticada por ultrassom, randomizados para re-
ceber EFA 600 mg/dia ou placebo por um periodo
de 2 meses. A resposta foi avaliada por ultrassono-
grafia hepatica e marcadores soroldgicos, incluin-
do a razdo AST/ALT e escore AST/plaquetas (APRI).
Noventa pacientes completaram o estudo (49 EFA
e 41 placebo) sem efeitos colaterais relatados. O tra-
tamento com EFA mostrou ao US Doppler aumen-
to do fluxo da veia hepatica (p < 0,001), reducao do
diametro da veia porta (p < 0,001) e do tamanho do
figado (p < 0,001), houve reducao da ALT sérica (p <
0,001), dos niveis de AST (p < 0,001), melhora na rela-
cao AST/ALT, do escore APRI (p < 0,01) e reducdo na
bilirrubina total. A suplementagdo de EFA reduziu o
colesterol total, o LDL, o VLDL, o HDL e triglicerideos
(p = 0,01). Este estudo demonstrou os efeitos benéfi-
cos da suplementacao de EFA tanto dos parametros
ultrassonograficos como dos séricos (ALT, AST, razao
APRI e bilirrubina total) nos pacientes com esteatose
hepatica nao alcodlica, melhora essa atribuida ao in-
cremento do fluxo venoso da veia porta e pela agdo

da EFA sobre os hepatdcitos esteatdticos".

Fabin Wauquier et al. no seu estudo in vitro concluiu



que 1280 mg diario por 12 semanas diminuiu o coles-
terol total plasmatico em 4,2 %. Verificou que 600mg
diario por 9 semanas, reduziu o tamanho do figado,
diminuiu as concentragdes do colesterol total e de
TG™.

Dose diaria recomendada: Entre 24 a 48 mg de de-
rivados de acido cafeoilquinico”. O produto padro-
nizado para aquisicdo nesta Secretaria Municipal de
Saude é na forma farmacéutica comprimido ou cap-
sula que atenda a faixa de recomedacao cafeoilqui-
nica expressa em acido clorogénico. Consulte agui

os fitoterapicos adquiridos, atualmente.

Tempo de tratamento: O Memento Fitoterapico
(2016) recomenda o uso por 2 semanas para manejo
dos sintomas e quadros citados, na falta de efetiv-
idade,a reavaliagdo médica esta indicada. Na litera-
tura encontra-se um tempo de uso variavel de 4 a 12
semanas o

Eventos adversos: Mais comuns: diarreia, célica ab-
dominal leve, ndusea e pirose. Menos comuns: rea-
¢des alérgicas (frequéncia desconhecida) e derma-
tite de contato em func¢do da presencga de lactonas
sesquiterpénicas®o® .

Superdosagem: Nao foram encontrados e relatados
dados descritos na literatura consultada sobre pro-

blemas decorrentes de superdosagem 6918,

Contraindicagdes: Gestantes e criangas menores de
12 anos, por falta de informacdes de segurangca com
essas populagdes. Na lactagao por conter substan-
cias amargas, podendo influenciar no sabor e con-
sisténcia do leite. Quadros de obstrucao de vias bi-

liares®e.

Precaugdes: O uso concomitante com diuréticos
em presenca de hipertensao arterial ou cardiopatias
deve ser realizado sob estrita supervisao, dada a pos-
sibilidade de haver descompensacdo da pressao ar-
terial, ou, se a eliminagao de potassio € consideravel,

uma potencializagdo de farmacos cardiotonicos®®.

Interacgdes: Potencial interagcao relevante com medi-
camentos que interferem na coagulagdo sanguinea,

como acido acetilsalicilico e anticoagulantes cuma-

rinicos (ex. varfarina), podendo reduzir a eficacia
destes farmacos. Em menor ocorréncia, 0 uso con-
comitante de colchicina e de alcachofra resulta em
aumento da toxicidade deste farmaco, devido aos
flavonoides da planta que inibem a xantina oxidase,
similarmente a colchicina. Além disso, quando usa-
da com o anlodipino foram relatados diarreia, azia,
vOmitos e alergias, uma vez que a alcachofra inibe a
enzima citocromo P450 (CYP3A4), responsavel pelo
metabolismo do anlodipino, aumentando a concen-

tragao deste farmaco ©°.
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Saiba mais:
REMUME/SMS-SP — itens entregues a populacdo
Remédio na Hora — ferramenta de

georreferenciamento
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