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RESUMO

O desenvolvimento de medicamentos, segundo a ciéncia moderna, passa por métodos de
analise rigorosos, incluindo ensaios clinicos. Por outro lado, a Organizacdo Mundial da Saude
(OMS) reconhece o potencial de plantas medicinais de uso tradicional no desenvolvimento
dos medicamentos, e recomenda que novas fontes de evidéncia sejam usadas para avaliar sua
eficacia e seguranca. Segundo a OMS, o uso tradicional secular e seguro de uma planta
medicinal pode subsidiar o seu emprego clinico, na atualidade. E notéria a riqueza do Brasil
em tradi¢cbes no uso das plantas medicinais, inclusive provenientes da cultura Amerindia,
descrita desde a chegada dos primeiros europeus ao continente. O uso tradicional de uma
planta € indicativo de efetividade e seguranca, também para a ANVISA, que passou a aceitar
o registro de produtos tradicionais fitoterapicos. O cuidado de feridas com plantas medicinais
¢ um exemplo de préatica tradicional. Ele se encontra registrado em documentos de
civilizagbes muito antigas, e é objeto de analise para se definir a melhor estratégia de
tratamento, também nos dias de hoje. O objetivo deste estudo foi buscar evidéncias de
tradicionalidade de uso de plantas medicinais nativas do Brasil, especialmente as usadas no
tratamento de feridas. Em uma primeira parte deste estudo, foi feita uma revisdo das espécies
de plantas brasileiras citadas em seis edi¢des do livro “Formulario e Guia Médico” do médico
Pedro Chernoviz, publicadas de 1864 a 1920. Em uma segunda parte, buscaram-se evidéncias
de tradicionalidade do uso de cascas de barbatiméo e 6leo-resina de copaiba no tratamento de
feridas, em bibliografia publicada entre 1576 e 2011. Para a defini¢cdo dos usos tradicionais
mais importantes, foi desenvolvida uma metodologia na qual os livros foram classificados por
meio de pesos, tendo em vista a data de publicacdo e a fonte de dados. Foi possivel, entdo,
calcular o escore de cada categoria de uso medicinal baseado no peso dos livros e frequéncia
de citacdo das categorias. Um total de 238 espécies e 117 usos tradicionais foi citado no livro
de Chernoviz, entre elas 36 usadas especificamente para o tratamento de feridas e problemas
de pele. O uso secular e atual de preparacdes com as cascas do barbatimédo e o 6leo-resina de
copaiba para o tratamento de feridas foi confirmado por meio da revisao bibliografica. O uso
mais frequente do barbatimdo € como adstringente, enquanto a copaiba teve como principal
uso tradicional a cicatrizacdo de lesdes da pele e mucosas. O uso continuo de produtos
preparados com as plantas, especialmente por profissionais da area da salde, também é um
indicativo de efetividade e seguranca das plantas. O conjunto dos resultados confirma que
espéecies de plantas nativas do Brasil também contam com tradicionalidade, capazes de

subsidiar seu uso clinico, conforme preconizado pela OMS. PreparacGes contendo cascas de



barbatimdo e 6leo-resina de copaiba podem ser consideradas efetivas para uso no tratamento
de feridas. Sdo necessarios, no entanto, novas a¢fes que contribuam com a melhoria da

qualidade das formulas para aplicacdo dos produtos.

Palavras-chave: plantas medicinais; uso tradicional; feridas; Stryphnodendron adstringens;

barbatiméo; Copaifera spp.; copaiba



ABSTRACT

Drug development, according to modern science, uses rigorous testing methods, including
clinical trials. On the other hand, the World Health Organization (WHQ) recognizes the
potential of traditional medicinal plants for drug development, and recommends that new
sources of evidence should be used to assess their effectiveness and safety. According to
WHO, the traditional secular and safe use of a medicinal plant can subsidize its clinical use,
nowadays. The tradition use of medicinal plants is rich in Brazil, including those from the
Amerindian culture described since the arrival of the first Europeans to the continent. The
traditional use of a plant is an indicative of its effectiveness and safety, also for ANVISA,
which has now accepted the registration of traditional herbal products. Wound care is an
example of traditional practice with medicinal plants, as it is portrayed in documents on
ancient civilizations and has been always an analysis theme to define the best treatment
strategy. The objective of this study was to search for evidence of the traditional use of native
medicinal plants in Brazil, especially those used in the treatment of wounds. In the first part of
this study it was evaluated the traditional use of Brazilian species described in six editions of
the book "Formulary and Medical Guide", by the physician Pedro Chernoviz and published
between 1864 and 1920. A second part was directed to the search for evidences of
traditionality use of barks of barbatimédo and oil-resin of copaiba in the treatment of wounds,
in bibliography published between 1576 and 2011. For the definition of the most important
traditional uses, a methodology was developed in which the books were classified using
weights, considering the publication date and the source of data. So, it was possible to
calculate the score of each category of medicinal use based on the books weights and the
frequency of citation. The book "Formulary and Medical Guide" cites 238 species and 117
traditional uses, comprising 36 used specifically to treat wounds and others general skin
conditions. The secular and actual use of barks of barbatimdo and oil-resin of copaiba to treat
wounds was confirmed based on the historic bibliographic research.The most frequent use of
barbatiméao is like astringent, whereas copaiba had as main traditional use the healing of skin
and mucosal lesions. The continuous use of products prepared with the plants, especially by
health professionals, is also an indicative of the effectiveness and safety of the plants. The set
of results confirm that Brazil’s native plant species also have traditionality, capable of
subsidizing their clinical use, as recommended by WHO. Preparations containing barbatiméo

barks and copaiba oil-resin can be considered effective for use in the treatment of wounds.



However, new actions are need to contribute to the improvement of the quality of the

formulas for application of the products.

Key words: medicinal plants; traditional use; wounds; Stryphnodendron adstringens;

barbatimdo; Copaifera spp.; copaiba.
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1. CONSIDERACOES INICIAIS

E um fato inquestionavel que a biodiversidade e o conhecimento tradicional sobre as plantas
representam importantes fontes para o desenvolvimento de produtos terapéuticos
(BRANDAO et al., 2012; NEWMANN; CRAGG, 2012). Em um periodo recente,
compreendido entre 1984 e 2014, por exemplo, produtos derivados de plantas foram
aprovados para tratamento de diversas doencas, como maldria, neuralgia pds-herpética, gota,
dor neuropatica cronica, deméncia associada a doenca de Alzheimer e cancer (ATANASOV
et al., 2015). A partir do conhecimento tradicional Amerindio também ja foram descobertas
diversas substancias de importancia medicinal, como a pilocarpina, obtida das folhas do
Pilocarpus spp., e usada no tratamento do glaucoma; o quinino, obtido das cascas de espécies
de Cinchona, e usado como antimalarico e os curares Chondrodendron spp. (NOGUEIRA,;
CERQUEIRA; SOARES, 2010).

Estima-se que apenas 15% das 350.000 espécies de plantas existentes tiveram seus
constituintes quimicos investigados (WURTZEL; KUTCHAN, 2016), o que mostra que 0
potencial das plantas é ainda pouco conhecido e utilizado. No entanto, essa riqueza esta
ameacada pela marcante reducdo de espécies vegetais em face das mudancas climaticas e acao
antropogénica (THOMAS et al., 2004). O Brasil passa por intenso processo de perda da
biodiversidade e consequente extincdo de espécies medicinais (erosdo genética) devido a
sucessivos desmatamentos, queimadas, pecudria extensiva, expansdao de monoculturas,
mineracdo e construcdo de hidrelétricas (GIULIETTI, 2005; BRANDAO et al., 2012).
Segundo o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), a Mata Atlantica ja teve
88% de sua area desmatada, Caatinga e Pampa 54%, Cerrado 49%, Pantanal e Amazonia
Legal 15% (IBGE, 2012). Como consequéncia, observa-se hoje uma acentuada substitui¢do
do uso de espécies nativas por exéticas, que podem ser cultivadas (BRANDAO; DINIZ;
MONTE-MOR, 2004; BRANDAO; MONTE-MOR, 2008). O acelerado processo de
urbanizacdo também contribui para a perda do interesse no uso das plantas, especialmente as
nativas. A instalagdo de farmécias e a diminuigdo do contato com o meio rural também
favorecem o uso de medicamentos convencionais, em detrimento da utilizacdo de espécies
vegetais (BRANDAO; DINIZ; MONTE-MOR, 2004).

Estudo realizado em 2004 com a populagdo dos municipios que integram a Estrada Real, em
Minas Gerais, por exemplo, mostrou que, mesmo entre as pessoas nascidas antes da década de

1940, quando se iniciou o processo de urbanizacdo e industrializagdo da regido, o



conhecimento sobre espécies medicinais nativas encontra-se comprometido (BRANDAO;
MONTE-MOR, 2008). Ficou demonstrado que espécies de plantas medicinais usadas na
mesma area no século 19 ndo sdo mais conhecidas. Um exemplo é a tinguaciba (Zanthoxylon
tingoassuiba A. St-Hil., Rutaceae), que devido a sua importancia para a preparacdo de
medicamentos, foi incluida na 12 edigio da Farmacopeia Brasileira, em 1926 (BRANDAO et
al., 2006). Observa-se, portanto, que a erosao genética é acompanhada de intensa erosao

cultural.

A popularizacdo das espécies exoticas em detrimento das nativas evidencia a urgente
necessidade de se recuperar as informagdes sobre o uso tradicional de plantas brasileiras, com
0 objetivo de gerar novas opgdes terapéuticas e promover o aproveitamento e conservagao das
espécies. A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) vem, desde 2002, repassando orientacfes
neste sentido aos paises-membro com o objetivo de fortalecer e aprimorar as praticas da
Medicina Tradicional (OMS, 2002). Segundo aquele 6rgdo, o conhecimento sobre a Medicina
Tradicional e Complementar (MT&C) e os seus produtos, é a base para integracdo ao sistema
de saude (OMS, 2013). Os paises devem incorporar as praticas de MT&C comprovadamente
sequras, eficazes/efetivas, de qualidade e custo-efetivas. Para tanto, pesquisas
interdisciplinares e que utilizem diferentes métodos avaliativos e fontes de evidéncia
(histdricas, tradicionais e cientificas) devem ser usados para possibilitar a ampliacdo do uso
tradicional no desenvolvimento de produtos terapéuticos (ATANASOV, et al., 2015; OMS,
2013). Com isso, espera-se que um soélido arcabouco de evidéncias sobre espécies de uso
tradicional seja gerado e possa subsidiar politicas publicas e tomadas de decisdo (OMS,
2013).

Algumas Medicinas Tradicionais, como a Ayurveda e a Medicina Tradicional Chinesa, sdo
reconhecidas porgue contam com registros historicos milenares (OMS, 2013). A Medicina
Tradicional Chinesa sempre foi considerada como ciéncia e ensinada em faculdades médicas
por mais de 2000 anos. Segundo Atanasov e cols. (2015), tal fato possibilitou que ela se
tornasse uma valiosa fonte de informacdes sobre plantas usadas ha séculos. Os registros sobre
0 uso de espécies medicinais nos séculos passados no Brasil, por outro lado, encontram-se
dispersos e sdo relativamente recentes - apenas 500 anos. E possivel, no entanto, que tais
informagdes sejam tdo valiosas quanto aquelas das medicinas anteriormente citadas, em

termos de tradicionalidade.



O Centro Especializado em Plantas Arométicas, Medicinais e Toxicas da UFMG (Ceplamt)
vem ha mais de dez anos trabalhando na recuperacdo de dados, imagens e amostras das
plantas medicinais e Uteis nativas do Brasil registradas desde os primeiros tempos da chegada
dos Europeus ao continente. Este trabalho é importante porque nos séculos passados a
vegetacdo nativa era conservada e a populagdo fazia uso, prioritariamente, das plantas da
biodiversidade brasileira.

A década de 1950, no entanto, foi marcada pelas ideias de modernidade e de progresso
acelerado (CARVALHO, 2005). A partir dessa perspectiva, foi promovida a abertura
econdmica do pais, possibilitando a instalagdo do complexo médico-industrial. Este processo
levou a introducdo macica dos medicamentos industrializados e o desenvolvimento de uma
cultura baseada cada vez mais nos costumes urbanos, em detrimento do rural. Com isso, foi
levada ao extremo a tendéncia que ja estava presente desde o inicio do século 20, de que o
ambiente rural representava o atraso e a ignorancia (CARVALHO, 2005). Em consequéncia,
iniciou-se uma forte tendéncia ao uso de medicamentos convencionais em detrimento de
plantas medicinais. Essa situacdo influenciou inclusive o curriculo dos cursos de graduacéo na
area da salde, que até os dias atuais carecem de disciplinas sobre Fitoterapia (BARRETO,
2015).

O cuidado com feridas a partir do uso de plantas medicinais ¢ um exemplo de prética
tradicional preconizada pela OMS. Além de estar registrada em documentos sobre
civilizacBes antigas, é praticada nos dias de hoje. O objetivo deste estudo foi avaliar o uso
tradicional secular e seguro das plantas brasileiras, especialmente as usadas no tratamento de

feridas, que subsidiasse seu emprego clinico, conforme preconizado pela OMS.

1.1. Tradicionalidade de uso das plantas medicinais

Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS, 2011), o uso tradicional secular e seguro de
uma planta medicinal pode subsidiar o seu emprego clinico, na atualidade. No dmbito da
Medicina Tradicional, o uso de plantas medicinais é certamente a pratica mais utilizada, e sua
incorporagdo ao sistema de salde deve estar baseada em evidéncias de que os produtos usados
sejam seguros, efetivos e de qualidade (OMS, 2013). Nesse contexto, a OMS (2013)

recomenda que as pesquisas sejam fortalecidas e a regulacéo sanitaria aprimorada.



A ciéncia moderna preconiza a realizagdo de ensaios nao clinicos e clinicos no processo de
desenvolvimento de novos medicamentos (DECIT, 2011). No campo da Fitoterapia,
entretanto, o ensaio clinico muitas vezes se torna inviavel devido ao elevado custo
(ATANASOQV et al., 2015; OMS, 2011). Normalmente, os estudos sdo financiados por
indUstrias farmacéuticas e, no caso de fitoterdpicos, o interesse das empresas € limitado
devido, em parte, as controvérsias com relacdo a possibilidade de patenteamento
(ATANASQV et al., 2015).

Diante de tais dificuldades, a OMS passou a reconhecer, desde 2002, que as plantas usadas
em Medicinas Tradicionais seculares sdo importantes recursos terapéuticos, e precisam ser
aprimoradas. Segundo aquele 6rgdo, os remédios que contam com histérico e evidéncias de
tradicionalidade devem ser avaliados quanto a segurancga, efetividade, controle de qualidade e
acompanhados por meio de acdes de farmacovigilancia. As pesquisas sobre uso tradicional de
plantas medicinais devem considerar outras formas de avaliagdo de efetividade, inclusive a
partir de informagdes extraidas de referéncias bibliograficas, como documentos que retratam
o longo histdrico de uso (OMS, 2011).

A partir dessas orientacfes, a OMS recomenda que o0 conjunto de paises membros, do qual o
Brasil faz parte, elabore e atualize suas normas, considerando particularidades culturais,
politicas, juridicas, administrativas e técnico-cientificas. Nesse sentido, a Comunidade
Europeia, Austrdlia, Canadd e México desenvolveram normativas considerando a
tradicionalidade de uso das plantas, para comprovacdo de seguranca e efetividade de
fitoterapicos. Essas normativas foram utilizadas como modelo para elaboracdo da norma
brasileira (ANVISA, 2015).

E notdria a riqueza do Brasil em tradicdes no uso das plantas medicinais, inclusive
provenientes da cultura Amerindia, descrita desde a chegada dos primeiros europeus ao
continente (BRANDAO et al. 2012; 2009; 2008; BREITBACH, 2013). No entanto, a
diminuicdo do uso de plantas medicinais, tanto na medicina caseira quanto na oficial, € um
fato incontestavel. Atualmente, por exemplo, as espécies nativas sdo pouco conhecidas e
usadas no pais. Com o objetivo de contribuir com uma mudanga nesse cenario, a Anvisa e 0
Ministério da Saude, seguindo as orientacfes da OMS, vém também ao longo das ultimas
décadas implantando e atualizando normativas para ampliar a utilizacdo de plantas medicinais

e fitoterapicos, inclusive no SUS.



As diferengas entre o0 que se considera uso popular e uso tradicional de plantas medicinais no
Brasil ndo sdo bem estabelecidas na literatura, muitas vezes sendo utilizados de forma
indistinta. Mas, neste estudo, foram consideradas como espécies de uso tradicional aquelas

nativas do Brasil, e com registros de uso em bibliografia historica.

1.2. Registros de uso tradicional das plantas medicinais no Brasil: um breve histérico

Muitas informagdes estratégicas sobre os usos tradicionais das plantas da biodiversidade
brasileira encontram-se registradas em bibliografia e outros documentos preparados nos

séculos passados.

Primeiros séculos

A maior parte das informac6es disponiveis sobre o uso de plantas nativas, logo ap6s a invasdo
do continente pelos Europeus, foi compilada pelos padres jesuitas, os primeiros a fazer um
contato direto com os Amerindios. O Padre José de Anchieta foi um dos primeiros jesuitas a
chegar ao Brasil e em sua obra, ele ja descreveu o valor medicinal do éleo-resina de copaiba,
arvore que segundo ele ¢ uma das que “parece digna de noticia”. Em sua carta ao Padre Geral,
em 1560, afirmou que “este balsamo que exala cheiro forte, porém suave, ¢ 6timo para curar
feridas em pouco tempo, sem deixar cicatrizes” (RIBEIRO, 1971). Os jesuitas incorporaram
logo plantas americanas nos remédios origindrios da Europa, como € o caso da Triaga
Brasilica. Nesta preparacdo, original da Roma antiga, foram gradativamente incluidas plantas
da cultura Amerindia, entre elas as Menispermaceas Chondrodendron spp., Cocculus spp. €
Cissampelos spp., Aristolochia spp. (Aristolochiaceae), Piper umbellatum L. (Piperaceae),
Solanum paniculatum L. (Solanaceae), Pilocarpus spp. (Rutaceae), entre muitas outras. A
Triaga Brasilica, como ficou conhecida, era indicada para varios fins, principalmente para
tratar febres e como antidoto contra venenos de serpentes (PEREIRA; JACCOUD; MORS,
1996). Os Jesuitas repetidamente atrairam a atengdo dos portugueses para a potencialidade das
plantas brasileiras. No entanto, no projeto colonial portugués ndo havia espaco para avaliar 0s
produtos nativos. Pelo contrario, ja no seculo XVI eles comemoravam o sucesso no cultivo no

Brasil da canela do Ceildo (Cinnamomum zeylanicum), do gengibre da China (Zingiber



officinalis), da pimenta de Malagar, coco da Malasia, mangas do sudoeste da Asia, jaca da
India e o cacau da América Central (FERRAO, 1992).

Outros Europeus que viajaram pelo Brasil no inicio da colonizacdo também descreveram o
uso das plantas pelos Amerindios, entre eles os portugueses Pero de Magalhdes Géandavo e
Gabriel Soares de Souza. No século 17, o nordeste do Brasil foi invadido pelos holandeses. O
médico Guillerme Piso viveu por oito anos naquela regido, e em sua obra Historiae Naturalis
Brasiliae, publicada em 1648, na Holanda, ele descreveu o uso de diversas plantas medicinais
indigenas. Nesta obra também se encontra descrito os efeitos benéficos do Oleo-resina de
copaiba (Copaifera spp.) (PISONIS, 1648). Esse livro foi a principal fonte de informacéo
sobre a biodiversidade brasileira até o final do século 18, quando surgiram novos trabalhos de
autores brasileiros e portugueses. Entre os mais importantes esta a Flora Fluminesis,
preparada pelo naturalista brasileiro Frei Mariano da Conceicdo Vellozo (Frei Vellozo), na
qual estdo registradas dezenas de espécies da Mata Atlantica (VELLOZO, 1799). Luis Gomes
Ferreira, cirurgido portugués, publicou o “Erario Mineral” em 1735 a partir de sua experiéncia
com espécies medicinais em Minas Gerais (MENDES, 1770). Outro autor que descreveu o
uso de plantas medicinais nativas foi o0 médico portugués Bernardino A. Gomes. Ele era um
dos médicos mais conhecidos no Rio de Janeiro e descreveu o uso de Vvérias espécies como a
caroba (Jacaranda caroba) e o barbatimdo (Stryphnodendron spp.) (GOMES, 1812). O
interesse pelas virtudes terapéuticas da flora do Brasil fez com que, no século 18, aumentasse
0 namero de alunos brasileiros matriculados no curso médico da Universidade de Coimbra
(RIBEIRO, 1971).

Até o inicio do século 19, o Brasil vivia sob um controle rigido da coroa portuguesa. O
objetivo dessa politica era manter em segredo 0s recursos naturais e potencialidades de sua
exploracdo. A ndo concessdo da licenca a expedicdo do cientista alemdo Alexander von
Humboldt para visitar a Amazodnia Brasileira é um claro exemplo dessa politica. Este
naturalista alem&o, acompanhado do boténico francés Aimé Bompland, percorreu extensas
regides do norte da América do Sul e do Caribe, a servigo de varios reinos Europeus, e fez um
pioneiro e importante trabalho sobre a biodiversidade americana. Em compensacgdo, 0S
portugueses enviaram para o campo o brasileiro Alexandre Rodrigues Ferreira. Ele percorreu
durante dez anos a regido Amazonica e o Pantanal, recolhendo informacGes e espécies de
plantas e animais da regido. Os portugueses, no entanto, ndo estavam realmente interessados

nestes materiais e praticamente todo o esfor¢o foi perdido.



Registros das plantas no século 19
Naturalistas Europeus

Em 1808, a familia real portuguesa transferiu-se para o Rio de Janeiro, fugindo da invaséo de
Napoledo Bonaparte. Eles viveram no Brasil durante treze anos, um periodo caracterizado por
um progresso notavel na economia, na cultura e ciéncias locais. Neste mesmo ano, o Jardim
Boténico do Rio de Janeiro era inaugurado, inicialmente como uma estacédo de aclimatacéo de
plantas exdticas comercialmente importantes. Entre as plantas foram cultivadas jaqueira
(Artocarpus heterophyllus Lam, Moraceae), canela- do-Ceildo (Cinnamomum verum J.Presl,
Lauraceae), canfora (Cinnamomum camphora (L.) J.Presl (Lauraceae), cravo da india
(Syzygium aromaticum (L.) Merr. & L.M.Perry, Myrtaceae) e o cha (Camellia sinensis (L.)

Kuntze, Theaceae), conhecido hoje como cha verde.

Estrangeiros tiveram finalmente permissdo para entrar no Brasil, e vérios naturalistas
Europeus percorreram extensas areas do vasto territorio brasileiro e, contraditoriamente,
alguns chegaram com interesse especifico na busca de espécies nativas de valor comercial. Os
naturalistas registraram observacBes sobre 0s recursos naturais, 0s costumes dos habitantes,
aspectos econdémicos, ecoldgicos entre outras importantes atividades desenvolvidas na época.
Além do interesse cientifico, os naturalistas se encantaram com a beleza das paisagens e suas
possibilidades de utilizacdo econdmica. Entre os naturalistas que descreveram, com detalhes,
0s usos das plantas medicinais estdo o inglés George Gardner (1836-1841) (FAGG et al.,
2015), o alemdo Karl F.P. von Martius (1817-1820) (BREITBACH, 2013; VON MARTIUS,
1843), e o francés Auguste de Saint-Hilaire (1816-1822) (BRANDAO et al, 2012; SAINT-
HILAIRE, 1830; SAINT-HILAIRE, 1824). Outros também registraram o uso das plantas
medicinais como os ingleses John Mawe (1807-1811), Charles J.F. Bunburry (1833-1835) e
Richard F. Burton (1866-1867), os alemdes Georg W. Freireyss (1813-1815), Gregory I.
Langsdorff (1821-1836) e Hermann Burmeister (1850-1852), além do austriaco Johann E.
Pohl (1817-1821) e do francés Alcide D’Orbigny (1831-1834). O interesse pelas plantas
medicinais brasileiras pode ser ilustrado pela passagem abaixo (SAINT-HILAIRE, 1848):

Eu ja disse anteriormente que os habitantes do interior do Brasil, privados dos recursos da

medicina, empregam diversas plantas para aliviar seus males, véarias delas foram


http://www.theplantlist.org/tpl1.1/record/kew-2721183
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http://www.theplantlist.org/tpl1.1/record/kew-2694880

apresentadas no meu livro intitulado Plantas Usuais dos Brasileiros. Em toda parte que eu
parava, tinha sempre o cuidado de perguntar quais eram as plantas mais utilizadas na

regido.

Auguste de Saint-Hilaire

Viagens a nascente do Rio Sdo Francisco (1848)

Um estudo realizado recentemente com o0 acervo desses naturalistas mostrou que a planta
mais citada por eles foi a ipecacuanha ou poaia, Carapichea ipecacuanha (Brot.) Stokes
(Rubiaceae). Esta planta, nativa da Floresta Atlantica, era usada ha séculos pelos Amerindios
para tratar diarreias e como vomitorio (emético). As raizes desta espécie tornaram-se um dos
produtos mais importantes do Brasil naquela época, com cerca de quatro toneladas
transportadas anualmente do Rio de Janeiro para a Europa. A exploragdo irracional da planta
foi observada por todos os naturalistas que passaram por Minas Gerais no século 19, muitos
dos quais ja externavam a preocupacdo com a possivel extincdo da espécie. Hoje,
infelizmente, a planta é considerada em perigo de extincdo pelo IBAMA. Os usos tradicionais
de C. ipecacuanha como antidiarreico e emético foram confirmados por vérios estudos
farmacoldgicos, e essa acdo é atribuida a presenca de alcaloides, especialmente emetina e
cefelina. Essas substancias agem especificamente sobre a Entamoeba hystolitica, parasita
causador de diarreias, doencas comuns e fatais naquela época. Atualmente, essas substancias
sdo usadas na clinica como eméticos e devido a sua importancia, a raiz desta planta esta
listada nas Farmacopeias e Compéndios Oficiais de varios paises, inclusive da Organizagéo
Mundial da Saude (OMS, 2007).

O botéanico francés A. de Saint-Hilaire foi o responsavel pela descricdo de varias outras
plantas medicinais, entre elas o mate, llex paraguariensis A. St.-Hil. (Aquifoliaceae). A
infusdo da planta ja era usada pelos Amerindios antes mesmo da chegada dos Europeus ao
continente. O uso do mate foi registrado pelos naturalistas desde o Rio Grande do Sul até
Minas Gerais. Atualmente a infusdo da planta é muito apreciada na Argentina, Paraguai,
Uruguai e sul do Brasil, sendo um dos principais produtos de exportacdo daquela regido. 1.
paraguariensis é estimulante devido ao elevado teor de cafeina, e apresenta outras atividades

bioldgicas.



Os naturalistas também apresentaram sugestBes para fazer intervengdes na natureza de forma
produtiva. Saint-Hilaire, por exemplo, destaca constantemente em sua obra que “esta espécie
pede a atencdo dos brasileiros” ou “merece a atengdo dos homens instruidos e das artes”,

como para a Xylopia sericea A. St.-Hil.:

Na realidade, seus frutos, muito aromaticos, tém o odor da pimenta do reino; e se o sabor
nao é tao forte, eles sdo, no entanto, mais agradaveis. Se fossem mais conhecidos, esses
frutos seriam certamente procurados como especiaria, e poderiam dar lugar a um novo
ramo do comércio; mas, infelizmente, os brasileiros se acostumaram a desdenhar todas as
vantagens que a natureza lhes prodigou, e na destruicdo das florestas, que progride téo
rapidamente, a arvore que acabo de analisar ndo estd sendo menos poupada do que tantas

outras espécies preciosas, que acabarao talvez por desaparecer totalmente.

Auguste de Saint-Hilaire

Plantas Usuais dos Brasileiros, 1824

Os naturalistas europeus contribuiram enormemente para o conhecimento da biodiversidade
vegetal do Brasil - centenas de novas espécies foram descobertas e diversos novos géneros
foram descritos. Os registros deixados por eles representam hoje importante fonte primaria de

informacdo sobre o uso das plantas nativas.

Piotr Czerniewicz (Pedro Luis Napoledo Chernoviz) e outros autores

O uso de muitas plantas nativas foi registrado também em outras obras, algumas publicadas
por médicos e farmacéuticos. O médico Pedro L. N. Chernoviz (1812-1881) publicou uma
extensa obra sobre as plantas medicinais. Ele era polonés, estudou medicina em Montpellier e
veio para 0 Rio de Janeiro no inicio de 1840, onde viveu por 15 anos. Um ano apés sua
chegada, Chernoviz publicou o Formulario e Guia Médico, seguido do Dicionario de
Medicina Popular. Ambas as obras contém informac@es sobre praticas de satde da época, que
auxiliavam os profissionais e a populagdo do interior do Brasil. O seu interesse nas

propriedades das plantas medicinais nativas era grande, e ele passou a incorporar varias delas
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nas edigdes subsequentes. A primeira edicdo do Formulario e Guia Médico, publicado em
1841, por exemplo, traz a descricdo e o uso de 37 espéecies. Ja a ultima edicdo, publicada por
um de seus filhos em Paris em 1920, traz informacGes sobre 238 plantas (CHERNOVIZ,
1920). Devido a importancia e exceléncia do trabalho, o0 uso do Chernoviz era obrigatério nas
boticas do Brasil até a publicacdo da primeira edicdo da Farmacopeia Brasileira, em 1929,
Um artigo sobre os usos tradicionais de plantas nativas do Brasil, citados em seis edi¢fes da

obra “Formulario e Guia Médico”, é apresentado na Parte | desta Tese.

Theodor Peckolt (1822-1912) era farmacéutico alemé&o e veio para o Brasil em 1847 sob a
influéncia do Von Martius. Ele passou grande parte de sua vida no Rio de Janeiro, onde
construiu um laboratério de quimica, e desenvolvia experiéncias sobre as substancias
presentes nas plantas. Em sua obra Historia das Plantas Medicinais e Uteis do Brazil (1888-
1902), dividida em oito fasciculos, ele deixou referéncias importantes sobre o melhor
aproveitamento das plantas brasileiras (PECKOLT; PECKOLT, 1888-1902).

Joaquim Monteiro Caminhoa (1836-1896), brasileiro, formou-se em medicina na Faculdade
de Medicina da Bahia e lecionou botéanica e zoologia na Faculdade de Medicina do Rio de
Janeiro. Publicou, em 1877, o primeiro volume de Elementos de Botanica Geral e Médica.
Essa obra apresentou 1500 estampas intercaladas no texto e trés mapas de geografia botanica,
tendo sido premiada pelo Governo Imperial. Participou da Academia Imperial de Medicina e,
devido a sua atuagdo na area de boténica, foi um dos fundadores da Associacéo Brasileira de
Aclimacdo. Participou também de comissdo organizada pela Sociedade Velosiana de Ciéncias
Naturais para revisdo do Dicionario de Botéanica Brasileira, preparado pelo farmacéutico
Joaquim de Almeida Pinto a partir dos manuscritos do médico e botanico Manoel Arruda da

Céamara.

Registros de plantas no século 20
A Farmacopeia Brasileira

Um dos marcos mais importante quando se delineia uma histéria das plantas medicinais do
Brasil é a criacdo da Farmacopeia Brasileira. Até o inicio do século 20, a Farmacopeia
Portuguesa era usada no Brasil. Havia, portanto, necessidade de um Compéndio Oficial que

tratasse da realidade medica e farmacéutica do pais, incluindo as plantas medicinais nativas.
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Em S&o Paulo, um grupo de farmacéuticos iniciou um movimento para a elaboracdo da
Farmacopeia Paulista (ARAUJO; RANGEL, 1979). No entanto, era necessaria a elaboracdo
de um compéndio de abrangéncia nacional e que atendesse a todo o pais. Coube ao

farmacéutico baiano Rodolfo Albino Dias esta importante tarefa.

Rodolfo Albino nasceu em 1889 e se formou em Farmacia no Rio de Janeiro em 1909. Apds
um periodo no exército, ele passou a se dedicar a elaboracdo deste projeto gigantesco: a
organizacdo da Farmacopeia Brasileira. Enquanto nos outros paises esta obra era preparada
por comiss6es multidisciplinares, no Brasil apenas ele se dedicava a este trabalho (PEREIRA,
2005). Foram doze anos coletando informacbes sobre medicamentos, além de amostras de
plantas medicinais para o desenvolvimento de monografias. Em 1926 a 12 Edigdo da
Farmacopeia Brasileira foi finalizada (SILVA, 1926).

Muitas espécies nativas, registradas nos séculos passados inclusive pelos naturalistas
Europeus, foram incluidas na 12 Edi¢do da Farmacopeia Brasileira, atestando sua importancia
também na medicina convencional praticada na época (BRANDAO et al., 2009). Nove
espécies descritas por Saint-Hilaire estdo presentes, entre elas o mate (llex paraguariensis A.
St-Hil.), quina-do-campo (Strychnos pseudoquina A. St.- Hil.), paineira (Chorisia speciosa A.
St-Hil.), douradinha (Waltheria communis A. St.-Hil. e W. douradinha A. St.-Hil.), butua
(Chondrodendron platyphylum (A. St.-Hil.) Miers), quina-mineira (Remijia ferruginea (A.
St.-Hil.) DC. (Cinchona ferruginea A. St.-Hil.), tinguaciba (Zanthoxylum tingoassuiba A. St.-
Hil. ou Fagara tingoassuiba (A. St.-Hil.) Hoehne), cha-de-pedestre (Lippia pseudothea
Schauer ou Lantana pseudothea A. St-Hil.) e o cip6-Suma (Anchietea pyrifolia (Mart.)
G.Don. e A. salutaris A. St-Hil.).

A despeito da importancia dessas e outras espécies medicinais nativas, o numero de
monografias para elas foi reduzido drasticamente nas edi¢cdes seguintes da Farmacopeia
Brasileira (BRANDAO et al., 2008). Entre as espécies descritas por Saint-Hilaire, por
exemplo, apenas a monografia para a butua (C. platyphylum (A. St.-Hil.) Miers) foi mantida
na segunda edicdo, publicada em 1959. Na 3? edi¢do da Farmacopeia, publicada em 1977,
foram publicadas monografias para apenas quatro espécies nativas do Brasil: o guarana
(Paullinia cupana Kunth.), maracuja (Passiflora alata Sims), ipecacuanha (C. ipecacuanha) e
jaborandi (Pilocarpus jaborandi Holmes). A reducdo do numero de monografias para
produtos nativos na Farmacopeia Brasileira, ao longo dos anos, foi uma consequéncia das

intensas transformacdes sofridas pela sociedade brasileira no seculo 20, especialmente a partir
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de 1950. Conforme relatado anteriormente, nessa época houve uma diversificacdo da
economia no pais, a instalagdo de um parque industrial brasileiro e uma grande reordenacgao
cultural. Na década de 1970, por exemplo, as farméacias comerciais ja haviam perdido a
importancia que tinham em periodos passados, porque a industria farmacéutica passou a
dominar completamente o mercado de medicamentos. Esta década também é caracterizada
por um intenso combate e repressdao ao misticismo, incluindo o uso tradicional de plantas.
Todos esses processos contribuiram para um desinteresse no uso das plantas medicinais
(MANHA et al., 2008).

Atualmente, o nimero de monografias para plantas brasileiras vem sendo gradativamente
incrementado na Farmacopeia Brasileira. Em 2011, foi publicado o Formulario de
Fitoterapicos, um dos componentes da 5% Edi¢cdo da Farmacopeia Brasileira, direcionado a
manipulacdo e dispensacao de fitoterapicos (ANVISA, 2011). Existe hoje, também, um maior

interesse em desenvolver produtos a partir da biodiversidade brasileira.

1.3. Desenvolvimento da Fitoterapia no Brasil

Uma das primeiras a¢gdes do Ministério da Saude (MS) em relacdo ao desenvolvimento da
Fitoterapia no Brasil foi a institucionalizacdo do Programa de Pesquisa de Plantas Medicinais
da Central de Medicamentos (Ceme), em 1982 (BRASIL, 2006a). O programa objetivou o
desenvolvimento de medicamentos a partir de plantas usadas pela populacéo brasileira, com
embasamento cientifico. Com a desativacdo da Ceme em 1997, suas atividades foram
assumidas pelos 6rgados integrantes do MS. O marco seguinte refere-se ao Relatorio Final da
82 Conferéncia Nacional de Saude, em 1986, que indicou a importancia de se introduzir as
praticas alternativas de salde ao servico publico. Com efeito, em 1988 a Comissdo
Interministerial de Planejamento e Coordenacdo regulamentou a implantacdo da pratica de
Fitoterapia nos servicos de salde e na programacdo do entdo Sistema Unificado e
Descentralizado de Salde, presente nas unidades federadas (BRASIL, 2006a; BRASIL,
2006b). Apds a implantacdo do Sistema Unico de Saude (SUS), a 10* Conferéncia Nacional
de Saude, em 1996, incentivou a insercdo Fitoterapia na Assisténcia Farmacéutica (BRASIL,
2006b).

A Politica Nacional de Medicamentos, aprovada em 1998, previu a continuidade e expansédo

do apoio a pesquisas que visassem 0 aproveitamento do potencial terapéutico das plantas
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medicinais da biodiversidade brasileira, transformando-as em medicamentos. Desde entéo,
medidas administrativas vem sendo tomadas pelo MS com vistas a delinear agdes
governamentais para a area de plantas medicinais e fitoterapicos (BRASIL, 2006b). Entre
essas medidas, encontram-se os foruns para discussao da proposta de Politica Nacional de
Plantas Medicinais, Fitoterapicos e Assisténcia Farmacéutica em 2001; Seminario Nacional
de Plantas Medicinais, Fitoterdpicos e Assisténcia Farmacéutica, 1* Conferéncia Nacional de
Assisténcia Farmacéutica e a 122 Conferéncia Nacional de satde, em 2003 (BRASIL, 2006b).
Tais acOes se concretizaram em algumas politicas, tais como a Politica Nacional de
Assisténcia Farmacéutica em 2004, Politica Nacional de Praticas Integrativas e
Complementares no SUS (PNPIC) (BRASIL, 2006c) e Politica Nacional de Plantas
Medicinais e Fitoterapicos (BRASIL, 2006b).

A PNPIC aborda aspectos do servico de Fitoterapia, Medicina Tradicional Chinesa, Medicina
Antroposofica, Homeopatia e Crenoterapia em estabelecimentos da Atencdo Bésica, e €
coordenada pelo Departamento de Atencdo Basica do MS. A Politica Nacional de Plantas
Medicinais e Fitoterapicos esta direcionada para a cadeia produtiva das plantas e produtos, e é
coordenada pelo Departamento de Assisténcia Farmacéutica e Insumos Estratégicos, também
do MS (DAF/MS). Visando desenvolver as diretrizes estabelecidas nessa ultima, foi criado o
Programa e o Comité Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos (BRASIL, 2008). O
Programa Nacional estabelece responsabilidades para 0 MS e outros nove Ministérios, além
da Anvisa e a Fiocruz. O Comité Nacional monitora e avalia o Programa, e tem carater
consultivo e deliberativo, com composicdo paritaria entre membros do governo, e da

sociedade civil.

Em relacdo a pesquisa com plantas medicinais, entre as agdes mais recentes do Ministério da
Salde, esta a publicacdo da Relacdo Nacional de Plantas Medicinais de Interesse ao SUS
(Renisus), em 2009 (BRASIL, 2009). Pesquisadores, profissionais de salde e técnicos da
Anvisa e do MS analisaram uma lista preliminar de 237 espécies vegetais, utilizadas nos
servigos de salde estaduais e municipais. Para a elaboracdo da lista foram considerados o
conhecimento tradicional e popular, os estudos quimicos e farmacoldgicos disponiveis, 0s
estudos da CEME e a Lista de plantas do Projeto “Plantas do Futuro”, do Ministério do Meio
Ambiente/lbama (BRASIL, 2017). Apds serem categorizadas de acordo com a CID-10, foram
selecionadas 100 espécies que possuiam informacdes sobre toxicologia, farmacologia, uso
tradicional, normas de cultivo e manejo, monografia na Farmacopeia Brasileira, na OMS e

gue houvesse integrado o grupo de plantas do antigo Projeto da Ceme (BRASIL, 2017). Foi
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entdo construida uma nova lista de plantas medicinais, que atendesse a todos os biomas, e que
cada indicacdo terapéutica tivesse uma ou duas espécies relacionadas. A Relacdo final das
plantas selecionadas contempla 71 espécies vegetais, sendo 22 nativas do Brasil. As espécies
desta lista s@o consideradas prioritarias para investigacdo cientifica pelo MS, pois tém

potencial de utilizacdo no Sistema Unico de Saude (SUS).

Em relagdo a regulagdo sanitaria, os primeiros marcos para o registro de fitoterpicos no
Brasil sdo anteriores a criacdo da Anvisa: as Portarias n® 22/1967, publicada pelo Servico
Nacional de Fiscalizacdo da Medicina e da Farmécia e n°® 6/1995, da Secretaria de Vigilancia
Sanitaria do MS. Com a criacdo da Anvisa, em 1999, foi editada a Resolucéo de Diretoria
Colegiada (RDC) n° 17/2000 e depois a RDC n° 14/2010, a qual foi substituida pela entdo
vigente RDC n° 26/2014 (CARVALHO et al., 2014). Todas essas normativas passaram a

exigir comprovacao de eficacia, seguranca e qualidade, semelhante aos demais medicamentos.

Em 2010, a Anvisa publicou a Resolucdo de Diretoria Colegiada (RDC) n° 10/2010, que
visava a regulamentagédo da producéo e o uso de drogas vegetais (CARVALHO; SILVEIRA,
2010). Foram incluidas 66 espécies vegetais, das quais 19 sdo nativas do Brasil. Seguindo a
Renisus, a definicdo de um elenco de espécies medicinais prioritarias baseou-se,
principalmente, naquelas utilizadas em servigos de fitoterapia, especialmente dos estados do
Rio de Janeiro, Ceara e Distrito Federal (CARVALHO; SILVEIRA, 2010). A RDC contém
informagdes como posologia e indicagdo de uso com base no uso relatado em literatura da
area, e também por servicos de fitoterapia instituidos no Brasil (CARVALHO; SILVEIRA,
2010). Segundo a Resolucdo, as espécies de plantas, por terem informacdes de alegacao
terapéutica baseadas em uso popular/ tradicional, poderiam ser usadas apenas de forma
episddica, oral ou tdpica, para alivio sintoméatico de doencas. Esta RDC foi uma primeira
tentativa da Agéncia em contemplar produtos preparados com plantas brasileiras de uso

tradicional, em seus registros.

A partir das discussdes no &mbito do Comité Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterpicos,
foi solicitado que a Anvisa revisasse suas normativas em relagdo ao uso tradicional. A RDC
10/2010 foi revogada e passou a vigorar a RDC n° 26/2014 (ANVISA, 2014a). Esta
estabelece que os fitoterapicos sejam divididos em duas categorias: Medicamento Fitoterapico
(MF) e Produto Tradicional Fitoterapico (PTF). Enquanto que para o registro dos primeiros é
necessaria a confirmacdo de eficAcia por meio de métodos convencionais de pesquisas,

inclusive clinicas, para os segundos as evidéncias de seguranca e efetividade podem ser
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apresentadas por outros métodos, como a demonstracdo do tempo de uso efetivo e seguro
descrito na literatura (ANVISA, 2015). Para a Anvisa, no caso do PTF, é necessario
comprovar a continuidade de uso seguro por periodo minimo de 30 anos. Alem do tempo,
devem ser avaliadas e evidenciadas informacdes sobre a parte da planta utilizada, indicacdes
de uso, concentracdo da preparacdo, posologia, possiveis reaces adversas, efeitos adversos e
interacbes. A Agéncia recomenda que tais informacgdes também sejam buscadas em bases de

dados atuais.

Para busca de informacdes tradicionais, a Anvisa elencou uma série de referéncias
bibliogréaficas consideradas prioritarias. Para registro dos PTF devem ser apresentadas, no
minimo, informacdes sobre as plantas presentes em trés referéncias listadas na RDC 26/2014.
Todas devem conter a nomenclatura boténica, a parte da planta utilizada, a droga ou o
derivado vegetal utilizado, a(s) alegacdo(des) de uso e a via de administracao pretendida para
o PTF. Deve ser apresentada no minimo uma referéncia para comprovar as informacdes
relativas a modo de preparo, concentragdo da droga vegetal ou relacdo droga:derivado
vegetal. Considerando que as doses, concentraces e posologias utilizadas tradicionalmente
podem variar entre regifes e grupos sociais, a posologia do PTF deve ser baseada em extensa
revisdo e selecionada a informacdo mais frequente entre os documentos técnico-cientificos.
Também deve ser feita a padronizacéo de algumas informacg6es, que no uso tradicional muitas
vezes sdo referidas como “punhados” e gramas de plantas (ANVISA, 2015; CARVALHO et
al., 2014). No entanto, grande parte das referéncias citadas ndo contempla as plantas usadas
na medicina tradicional brasileira. Elas foram publicadas nas Ultimas décadas e néo
representam, como necessario, 0 uso secular e tradicional de plantas. Alguns autores, como

Gupta (2008) e Céceres (2009), ndo trabalham com plantas do Brasil.

Além de registrados, os PTF podem ter registro simplificado ou serem notificados (ANVISA,
2014a). Podem ter registro simplificado as espécies que constam na Instrucdo Normativa n°
2/2014 (ANVISA, 2014b) e aquelas que possuem monografia de uso tradicional da
Comunidade Europeia. Como consequéncia, observa-se que a lista das espécies contém
diversas plantas exoticas, porém, ja adaptadas ao Brasil, como Matricaria recutita, Melissa
officinalis, Hamamelis virginiana, entre outras. Os PTF que podem ser notificados sdo
aqueles cujo insumo farmacéutico ativo vegetal consta no Formulério de Fitoterapicos da
Farmacopeia Brasileira e que possui monografia de controle de qualidade em farmacopeia

reconhecida.
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Segundo a Anvisa, o PTF deve contemplar, entre outros, os seguintes critérios: (i) ser
utilizado para alivio de sintomas de doencas de baixa gravidade sem necessidade de
profissional médico para fins de diagndstico, prescricdo ou monitorizacéo; (ii) ndo se referir a
doencas, distarbios, condi¢Ges ou ac¢des consideradas graves; (iii) uso terapéutico ser restrito
as vias oral e tdpica, (iv) alegacdo terapéutica prescindir da anélise de parametros clinicos; (v)
alegacdo terapéutica ndo ser ampla/vaga, (vi) comprovar uso seguro continuo por periodo
igual ou superior a 30 anos para as alegacGes de uso propostas e (vii) coeréncia das
informacdes de uso propostas com as relatadas na documentacéo técnico-cientifica (ANVISA,
2015; CARVALHO et al., 2014).

Em sistemas médicos tradicionais bem estabelecidos, como a Medicina Tradicional Chinesa e
a Ayurveda, o conhecimento etnofarmacologico é mais acessivel, uma vez que se encontra
escrito e possui arcaboucgo tedrico que se manteve ao longo de séculos, e continua sendo
utilizado atualmente (ATANASOV et al., 2015). Em comparacao, para conhecer as plantas de
uso tradicional no Brasil, é necessario acessar a literatura historica, pouco disponivel. Essas
referéncias descrevem o uso de plantas medicinais em uma época na qual a vegetacdo

mantinha-se preservada e a populacéo utilizava as espécies nativas.

Apesar das diferentes tentativas institucionais em abordar plantas medicinais de uso
tradicional do Brasil, observa-se que as espécies nativas de outros paises vém sendo
continuamente priorizadas nas legislacGes brasileiras. Essa situagdo é compreensivel quando
se considera que tais plantas foram submetidas a estudos e sdo reconhecidamente usadas em
sistemas médicos milenares, como o Europeu. Por outro lado, infelizmente, as plantas da
biodiversidade brasileira de uso tradicional continuam sendo negligenciadas. No presente
estudo, foi feita extensa, mas ndo exaustiva busca de informacdes tradicionais de plantas
medicinais nativas do Brasil, com énfase em duas espécies usadas no tratamento de feridas: S.

adstringens (Mart.) Coville e Copaifera spp.

1.4. Feridas e seus tratamentos

Entre os acometimentos para os quais os seres humanos utilizam plantas medicinais desde
tempos imemoriais estdo as feridas (BORGES, 2007a). Atualmente elas sdo responsaveis por

significativas taxas de morbidade e mortalidade na populacdo, podendo resultar em dor,
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imobilidade, discapacidade e alteragfes psico-emocionais para os pacientes (OLIVEIRA et
al., 2016).

A pele é constituida por duas camadas distintas: a epiderme e a derme. A primeira é composta
por células vivas em constante divisdo e estd coberta por uma camada de células mortas, o
estrato corneo. Tal estrato € preenchido por queratina, uma proteina insoltvel em agua, e que
representa uma barreira contra perda de liquidos e entrada de patégenos no corpo
(ANDRADE, 2015; RUELA et al., 2016). O estrato corneo também é considerado a principal
barreira para a absor¢cdo de medicamentos (RUELA et al., 2016). De acordo com esses
autores, a epiderme ndo € vascularizada e, para manter sua viabilidade, os nutrientes séo
difundidos a partir da derme. Essa Ultima esta localizada sob a epiderme e é um tecido
conjuntivo que contém fibras elasticas e reticulares, vasos sanguineos, terminacfes nervosas,
Orgaos sensoriais e glandulas (ANDRADE, 2015).

A ruptura da pele ou membrana mucosa € considerada superficial quando afeta apenas
estruturas da superficie (trauma leve) ou grave, quando envolve vasos sanguineos mais
calibrosos, musculos, nervos, fascias, tend@es, ligamentos ou o0ssos (BORGES, 2007b).
Alguns casos, como Ulceras venosas e arteriais, pé diabético, queimaduras e lesGes por
radiacdo, sdo particularmente desafiadores para profissionais de salde porque cicatrizam com
dificuldade (ANDRADE; SANTOS, 2016).

O rompimento da barreira cutanea afeta uma série de fungdes, uma vez que ela protege o
corpo contra forcas mecanicas, infeccdes, desbalanco de fluidos e instabilidade da
temperatura corporal (SORG et al., 2017, no prelo). Apos a lesdo tecidual, o organismo
desencadeia a cicatrizacao, a qual envolve fenémenos bioquimicos e fisiol6gicos que buscam
restaurar a integridade fisica interna e/ou externa das estruturas corporais.
(SURIYAMOORTHY et al., 2012; DE MASI et al.,, 2016). Considerada um processo
dindmico com fases interdependentes, a cicatrizacdo é influenciada por diferentes fatores,
como localizagdo anatdmica, tipo da pele, etiologia, comorbidades, quadros infecciosos,
estado nutricional e idade do paciente (ANDRADE, 2015; CASTRO, 2013). As fases
principais sdo: (i) coagulagdo, que tem inicio imediato apds o surgimento da ferida,
possibilitando ingresso celular na lesdo; (ii) inflamacdo, quando macrofagos liberados
fagocitam bactérias, desbridam corpos estranhos e direcionam o desenvolvimento de tecido de
granulacdo; (iii) proliferacdo, responsavel pelo fechamento da lesdo propriamente dita; (iv)

contracdo da ferida, que é um movimento centripeto das bordas da ferida, o que reduz a area
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de superficie do defeito cutdneo e (v) remodelacdo, que dura meses e é responsavel pelo
aumento da forca de tensdo e pela diminuicdo do tamanho da cicatriz e do eritema
(MANDELBAUM; DI SANTIS; MANDELBAUM, 2003). Tais fases ocorrem de forma
interdependente e sobreposta, sendo divididas apenas com a finalidade de favorecer a

compreensdo do processo cicatricial (CAPELLA et al., 2016).

O primeiro objetivo do cuidado com feridas € o reestabelecimento das fungdes o mais rapido
possivel. 1sso envolve a minimizacdo do risco de infeccdes e a reparacao tissular causando o
minimo de deformidade (NATSUI, 2003). Lidar com feridas pequenas, superficiais e agudas é
um processo rotineiro no ambiente familiar e, em peles saudaveis, normalmente tais lesdes
curam sem outras consequéncias (WIGGER-ALBERTI et al., 2009). Estes autores ressaltam
que, apesar da frequéncia com que ocorrem, os estudos de efetividade de curativos em feridas

agudas superficiais sdo escassos. A maior parte das pesquisas focaliza feridas cronicas.

As feridas agudas e superficiais tém espessura parcial e a lesdo limita-se a epiderme. Elas
cicatrizam-se por regeneracdo, com proliferacdo epitelial e migracdo, sem ocorrer perda de
sua funcdo. Sdo as feridas de interesse na presente pesquisa, uma vez que sao consideradas
mais simples e tratadas em domicilio, sem a necessidade de intervencdo de um profissional de
salde. As feridas cronicas complexas, por outro lado, tém longa duracdo e precisam ser
submetidas ao procedimento de limpeza, desbridamento e cobertura (BORGES, 2007a).

O tratamento topico das lesGes cutaneas envolve limpeza e deve considerar a utilizacdo de
coberturas que as mantenham limpas, livres de contaminacdo e que promovam a cicatrizacao
(PINHEIRO; BORGES; DONOSO, 2013). A escolha da cobertura é feita avaliando-se tanto o
paciente quanto a ferida. Em relacdo ao primeiro, é importante analisar a queixa de dor,
condigdes de higiene e aceitacdo do tratamento. J& sobre a ferida, deve-se atentar para a
etiologia, presenca, volume e aspecto do exsudato, caracteristica do tecido necrético, area e
profundidade da ferida, além de sinais clinicos de infeccdo (BORGES; SAAR; LIMA, 2007).
Devido a complexidade fisio-patolégica do processo de cicatrizacdo, a perfeita regeneracdo
dos tecidos é dificil de ser alcancada. Nesse contexto, ganha forca a avaliacdo de novos
tratamentos (DE MASI et al., 2016). O uso de produtos naturais, tanto por profissionais de
salide quanto por usuéarios, vem ganhando credibilidade porque sdo faceis de manusear, tém
baixo custo e apresentam resultados animadores (BORGES; RIBEIRO; DONOSO, 2011,
YUCEL et al., 2017).
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1.5. Uso de fitoterapicos no tratamento de feridas no Brasil

Muitas plantas medicinais sdo usadas no tratamento de feridas, mas duas espécies nativas do
Brasil se destacam dentro deste universo: cascas de Stryphnodendron adstringens (Mart.)
Coville (barbatimdo) e Oleo-resina de Copaifera spp. (copaiba). Essas espécies contam
também com resultados de estudos quimicos e farmacoldgicos que evidenciam a eficécia e a
seguranca de suas preparag0es para o tratamento de feridas.

1.5.1. Stryphnodendron adstringens (Mart.) Coville (barbatiméao)

FIGURA 1 — Stryphnodendron adstringens (Mart.) Coville. Arvore (esq.) e droga vegetal (dir.)
Fonte: BRANDAO, MGL. Acervo pessoal

A espécie é tipica dos biomas Caatinga e Cerrado e pode ser encontrada em varios estados
brasileiros, como Tocantins, Bahia, Distrito Federal, Goids, Mato Grosso, Mato Grosso do
Sul, Minas Gerais, Sao Paulo e Parana (FLORA DO BRASIL 2020).

As cascas de S. adstringens séo usadas na preparacdo dos remédios e elas contém entre 25 e
30% de taninos, podendo chegar a 39% (COELHO et al., 2010; CORREA et al., 2012;
PANIZZA et al., 1988). Essa variagdo ocorre de acordo com a regido geografica e condicdes
climaticas, por exemplo, umidade e temperatura, com tendéncia a apresentar maior
concentracdo durante as estacdes quentes e midas (CORREA et al., 2012; SANTOS et al.,
2006).
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A precipitacdo de proteinas da pele e mucosas pelos taninos, causando adstringéncia, é,
notadamente, fator importante no processo de cicatriza¢éo atribuido a planta. Alguns estudos
observaram também que o barbatimdo promove a proliferacdo de queratindcitos, migracédo
celular e producéo de colageno em feridas (HERNANDES et al., 2010; PINTO et al., 2015).
Um estudo clinico desenvolvido com S. adstringens analisou os efeitos da administracdo
topica de produto contendo 3% de extrato da espécie na cicatrizacdo de Ulceras de decubito de
51 pacientes (MINATEL et al., 2010). Apds seis meses, verificou-se que 100% das lesdes
cicatrizaram, sendo que em 70% dos pacientes tal desfecho ocorreu apds dois meses. O
controle de edema também é fundamental no processo de cicatrizacdo porque favorece a
formagé&o da crosta sobre a ferida e inibe a producdo de exsudato (COUTINHO et al., 2004).
Esta acdo foi atribuida ao barbatimdo em estudo que comparou a aplicacdo topica de solucédo
preparada com a planta a 1% versus clorexidina a 0,12% em feridas de ratos. A acdo
antiedematosa da espécie foi superior a de clorexidina, notadamente nos primeiros dias de
aplicacdo (COUTINHO et al., 2004).

Estudos in vitro realizados com cascas e folhas de S. adstringens (Mart.) Coville indicaram
atividade contra Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, Escherichia coli,
Streptococcus mitis, Lactobacillus casei, Streptococcus mutans, Pseudomonas aeruginosa,
Trichophyton rubrum, Candida albicans, Candida tropicalis e Candida glabrata, indicando
potencial uso em dermatologia, odontologia e outras areas (AUDI et al., 2004; DE SOUZA et
al., 2007; SOUZA et al., 2007; SOARES et al., 2008; E SILVA; DE PAULA; ESPINDOLA,
2009; FERREIRA et al., 2010; PINHO et al., 2012; DE OLIVEIRA et al., 2013).

Estudos também estdo sendo conduzidos com o objetivo de incorporar extratos de barbatiméo
na producdo de bionanofibras com potencial de uso em diversas areas, especialmente para
reconstrucdo de tecidos (COSTA et al., 2013; DE OLIVEIRA MORI et al., 2014).

Uma atividade antitlcera gastrica do barbatimdo foi observada e pode estar ligada ao efeito
antissecretorio observado com fragdo do extrato metanolico de cascas da espécie (MARTINS;
LIMA; RAO, 2002). Outros pesquisadores apontam que S. adstringens tem efeito protetor
direto da mucosa do estdmago (AUDI et al., 1999).

Em relacdo aos estudos toxicologicos, o extrato aquoso de folhas mostrou-se protetor contra
genotoxicidade e com possivel beneficio anti-carcinogénico (SANTOS FILHO; FERREIRA,;
GOUVEA, 2011). Ja a solugdo liofilizada da casca apresentou atividade citotoxica e
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potencialmente genotdxica, mas a metabolizacéo pelo organismo reduziu tais efeitos (VILAR
et al., 2010). Estes autores verificaram que a solucdo liofilizada da casca ndo se apresentou
mutagénica, mas afirmam que os resultados ndo sdo conclusivos, sendo necessarios mais
estudos in vitro e in vivo para elucidar os riscos para o uso humano (VILAR et al., 2010).
Outra pesquisa revelou que a DL 50 de S. adstringens € de 0,25 mg/mL, considerada
moderada pelos autores, mas que pode causar danos aos usuarios por via oral (ALMEIDA et
al., 2010).

Em camundongos, a administracdo diaria de 800 e 1600 mg/ Kg de extrato da casca de
barbatimdo durante 30 dias também provocou aumento dos niveis de aspartato
aminotransferase e de glicose, além de perda de peso nos animais (REBECCA et al., 2002). A
interferéncia na gestacdo de ratas, pela reducdo do peso do Utero e do numero de fetos vivos,
foi observada ap6s administracdo de 0,5 mL/ 100 g de peso do extrato hidroalcodlico da
vagem de barbatimdo (BURGER et al., 1999). Outro aspecto observado refere-se a
interferéncia da infusdo de cascas de barbatimdo na ligacdo de radiofarmacos a células
vermelhas sanguineas de ratos, possivelmente devido a suas propriedades redutoras (COSTA
et al., 2002).

Além dos aspectos toxicoldgicos da espécie, é importante levar em consideracdo a qualidade
da droga vegetal e extratos disponiveis no comércio. Conforme observado por alguns autores,
amostras de barbatimdo adquiridas de raizeiros de Campo Grande/MS em 1992 e 2002
apresentaram melhoria de qualidade em relacdo a adulteracdo de outra espécie vegetal, mas
piora em relacdo a contaminacéo por fungos e presenca de sujidades (NUNES et al., 2003). A
falta de qualidade de amostras comerciais da planta foi verificada também em analises fisico-
quimicas e fitoquimicas de tinturas, revelando falta de padronizacdo (FONSECA,
LIBRANDI, 2008). Os autores observaram diferencas significativas em relacdo a residuos
secos, determinacdo de taninos e concentracdo dos componentes quimicos das amostras. As
cascas de barbatimdo contam com Monografia na 5% edicdo da Farmacopeia Brasileira, o que

deveria facilitar a avaliagdo da sua qualidade (Brasil, 2010).
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1.5.2 Copaifera spp. (copaiba)

FIGURA 2 — Exemplar de Copaifera publiflora em mata proxima a Boa Vista, Roraima
(acima). Amostra do 6leo-resina (abaixo a esq.). Detalhe do processo de extragdo do dleo-
resina (abaixo a dir.). Fonte: BRANDAO, MGL. Acervo pessoal

Espécies do género Copaifera podem ser encontradas nos biomas Amazonia, Caatinga,
Cerrado e Mata Atlantica. Sua distribuicdo geografica esta confirmada em todos os estados
das regides Norte, Centro-Oeste, Sudeste, Sul e em sete do Nordeste (FLORA DO BRASIL
2020).

Entre as mais de 20 espécies que ocorrem no Brasil, as mais abundantes sdo Copaifera
officinalis L., C. guianensis Desf., C. reticulata Ducke, C. multijuga Hayne, C. confertiflora
Bth., C. langsdorffii Desf., C. coriacea Mart. e C. cearensis Huber ex Ducke (LEANDRO et
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al., 2012). No entanto, grande parte das pesquisas disponiveis na literatura ndo apresentam
uma espécie especifica (RIGAMONTE-AZEVEDO; WADT, P.; WADT, L., 2006). Quando a
espécie € identificada taxonomicamente, a maior parte dos estudos refere-se a C. reticulata, C.
multijuga, C. officinalis, e C. langsdorffii. Essa situacdo estd relacionada ao fato dessas
espécies serem as principais produtoras de Oleo-resina (CUSTODIO; VEIGA-JUNIOR,
2012).

A producdo de oleo-resina de copaiba € influenciada por diversos fatores, entre eles
ambientais, geograficos, época do ano, caracteristicas genéticas, tipo de manejo e periodo
entre extragdes consecutivas (HERRERO-JAUREGUI et al., 2011; RIGAMONTE-
AZEVEDO; WADT; WADT, 2006). Em média, a producdo é de 0,3 a 3 L de 6leo-resina por
arvore, podendo, excepcionalmente, alguns individuos apresentarem producao em torno de 30
L (RIGAMONTE-AZEVEDO; WADT; WADT, 2006).

O Oleo-resina da copaiba é composto por sesqui ¢ diterpenos, sendo o B-cariofileno um dos
principais constituintes (LEANDRO et al., 2012; SOUZA-BARBOSA et al., 2013). No
entanto, amostras de 6leo-resinas de C. piresii, C. paupera e C. martii, coletadas nos estados
de Rondonia, Acre e Para evidenciaram que o o-COpaeno € O constituinte majoritario
(LEANDRO et al.,, 2012). Alguns autores também observaram a alta variabilidade na
composicdo e concentracdo de sesquiterpenos numa mesma populacio (HERRERO-
JAUREGUI et al., 2011). Outros sesquiterpenos encontrados no 6leo-resina de copaiba sio:
d-cadineno, P-copaeno, o e B-cubebeno, PB-farneseno, a e B-humuleno, longifoleno, a-

multijugenol, o e B-selineno (CUSTODIO; VEIGA-JUNIOR, 2012).

A fracdo de diterpenos € a responsavel pelos efeitos cicatrizante e anti-inflamatdrio,
confirmados em estudos pré-clinicos (PAIVA et al., 2002; GOMES et al, 2010). A fracdo de
sesquiterpenos confere o aroma do O6leo-resina de copaiba, o qual é muito procurado pela
industria de cosméticos (LEANDRO et al.,2012).

A maior parte das pesquisas referentes ao potencial cicatrizante e protetor cutdneo-mucoso do
oleo-resina da copaiba avaliou sua aplicacédo topica, apesar de algumas analisarem os efeitos a
partir do seu uso oral (ARROYO et al., 2009; DIAS-DA-SILVA et al., 2013; YASOJIMA et
al., 2013). Foi verificado aumento do tamanho da crosta da ferida, tecido de granulagéo mais
desenvolvido, formacdo de vasos sanguineos em maior quantidade, favorecimento da

reepitelizacdo e processo inflamatdrio mais acentuado no grupo tratado com copaiba (BRITO
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et al., 1998; BRITO, N. et al., 1999: DE MOURA ESTEVAO et al., 2009; NOGUEIRA et
al., 2012; ESTEVAO et al., 2013a; MASSON-MEYERS et al., 2013). Também foi observada
uma aceleracdo da contracdo de feridas em lesGes abertas e, quando aplicada por via vaginal
em ratas ooforectomizadas, um continuo espessamento do epitélio e aumento do niumero de
células epiteliais com queratinizacdo (BRITO, N. et al., 2000; PAIVA et al., 2002). Ratos
tratados com enema de Oleo-resina de copaiba desenvolveram lesdes de menor intensidade,
com menos complicacdes intracavitarias e menor perda ponderal (SOUZA-JUNIOR;
LAMARAO; DAMOUS, 2000). No entanto, estudos verificaram que a utilizacio de
clorexidina foi superior a aplicacéo topica de 6leo-resina de copaiba na cicatrizacdo de feridas
em ratos (CAVALCANTI NETO et al., 2005). O 6leo-resina de C. langsdorffii debilitou o
processo normal de reparacdo de feridas na presenca de corpo estranho (VIEIRA et al., 2008)

e também ndo favoreceu a reparacdo 0ssea (SILVA et al., 2015a).

A atividade anti-inflamatéria do dleo-resina de copaiba foi verificada por diversos autores
(GUIMARAES-SANTOS et al., 2012; DOMINGUES, 2013; BOTELHO et al., 2015; DE
LIMA SILVA et al., 2015). Alguns observaram que a atividade anti-inflamatéria de C.
multijuga é superior a de C. cearenses e C. reticulata (VEIGA JR et al. 2007; YASOJIMA et
al., 2015). O B-cariofileno € também um importante agente antimicrobiano, justificando, em
parte, a utilizacdo do Oleo-resina de copaiba contra diversas cepas bacterianas (PIERI et al.,
2012, 2014; ZIECH et al., 2013; BONAN et al., 2015; MORELLI et al., 2015; SIMOES et
al., 2016). Alguns autores avaliaram, além de bactérias, a atividade contra fungos,
evidenciando efeitos moderados e reducdo da adesdo do biofilme (DEUS; ALVES;
ARRUDA, 2011; ZIMMERMAM-FRANCO et al.,, 2013; TOUBOUTI et al., 2014,
ALENCAR et al., 2015). Nesse sentido, considerando que a presenca de infeccdo dificulta o
processo normal de cicatrizacdo de Ulceras cutaneas, o 6leo-resina de copaiba pode ser um
importante componente de formulacdes para o tratamento de lesdes infectadas, especialmente
por bactérias Gram-positivas (MASSON et al., 2013).

Atualmente estdo sendo desenvolvidos, com resultados promissores, biomateriais que
aumentam significativamente a superficie de contato e incorporam o 6leo-resina de copaiba,
com o objetivo de aprimorar o tratamento de feridas (MILLAS et al., 2014). De forma
semelhante, nanoemulsdes contendo copaiba também estdo sendo estudadas com o objetivo
de favorecer a utilizacdo clinica do 6leo-resina, promovendo a estabilizagdo do produto e
favorecimento da penetracdo cutanea (DIAS et al., 2014; VENTURINI et al., 2015). Estudo

comparativo entre o Oleo-resina bruto e a preparacdo nanoemulsificada apontaram que essa
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ultima propiciou a penetragdo de P-cariofileno na derme, camada mais profunda da pele
(LUCCA et al.,, 2015). Outras duas pesquisas evidenciaram, ainda, que a nanoemulséo
melhorou o efeito antimicrobiano em relacdo ao Oleo-resina puro de copaiba (ALENCAR et
al., 2015; SVETLICHNY et al., 2015)

Duas pesquisas envolvendo seres humanos apresentam resultados positivos, mas com
envolvimento de pequeno numero de pacientes. Uma delas, realizada com 60 pacientes
diagnosticados com ulcera péptica em 2011, avaliou a cicatrizacdo desse tipo de Ulcera ap6s a
administracdo oral de capsulas de Oleo-resina de C. officinalis de 80 mg e 120 mg e
omeprazol de 20 mg (ARROYO-ACEVEDO et al., 2011). Foi observado que a cicatrizagdo
ocorreu em 65%, 75% e 100% dos pacientes, respectivamente, sem ocorréncia de efeitos
adversos significativos nos grupos copaiba (ARROYO-ACEVEDO et al., 2011). Outro ensaio
clinico duplo-cego controlado por placebo, buscou avaliar os efeitos de gel contendo 6leo de
C. langsdorfii sobre acne em 10 pacientes diagnosticados com lesdes acneicas tipo 1. Os
autores concluiram que o fitoterdpico de copaiba pode ser Gtil no tratamento de acne
moderada (DA SILVA et al., 2012).

Em relacdo a toxicidade, autores apontam discreta acdo irritante quando em contato com o
tecido conjuntivo (COSTA et al., 1996). A administracao oral do 6leo-resina de copaiba por
gavagem em ratos durante 14 dias, na dose de 0,63 mL/Kg, mostrou ac&o irritante, observada
pelo comportamento (BRITO, M. et al., 1999a). Outros estudos avaliando a administragéo
oral do Oleo-resina na dose de 0,63 mL/Kg evidenciaram alteracbes na implantacao
embrionaria, na densidade urinaria, niveis séricos aumentados de ureia e creatinina, congestao
vascular do figado e possivel interacdo hepatica, uma vez que foram observadas alteracdes em
aminotransferases, bilirrubinas e gama glutamil-transferase (BRITO; OLIVEIRA; REIS,
2000; BRITO, et al., 2001; BRITO et al., 2002; BRITO et al., 2005; BOTELHO et al., 2009;
BALDISSERA et al., 2014). No entanto, em outros estudos conduzidos de forma semelhante,
ndo foram observadas alteragdes nos valores de aminotransferases nem na progressdo da
gestacdo e desempenho reprodutivo (BRITO et al., 2004; DE ARAUJO JUNIOR et al., 2005;
BOTELHO et al., 2010; LIMA etal., 2011; GONCALVES et al., 2014). Doses elevadas (7,2
mL/Kg e 6,0 mL/Kg) administradas durante 14 dias provocaram, respectivamente, morte
(BOTELHO et al., 2010) e importantes alteracdes patoldgicas em rins e estbmago de ratos
(BOTELHO et al., 2011).
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Séo descritas também atividades mutagénica e citotoxica ap6s administracdo de 2,11 mL/ Kg
e 4,22 mL/ Kg do oOleo-resina de C. langsdorfii, efeito irritativo no espago pleural, no
peritbnio apds administracdo de 0,5 mL/Kg do Oleo-resina diretamente nessa cavidade e
inibicdo de proliferacdo hepatocelular durante a regeneracdo hepatica (CHEN-CHEN; SENA,
2002; SOUZA JUNIOR et al., 2002; CASTRO-E-SILVA et al., 2004; WESTPHAL et al.,
2007). Alguns estudos ndo observaram genotoxicidade ou mutagenicidade ap6s administracéo
do OGleo-resina de copaiba (ALMEIDA et al.,, 2012; ALVES et al., 2013). Também foi
verificada a auséncia de alteracGes histologicas na bexiga de ratos, inalteracdo de parametros
bioquimicos sanguineos, efeito protetor do figado e contra carcinogénese do colon (BRITO,
M., 1999b; SENEDESE et al., 2013, TEIXEIRA et al., 2013; AMILIA DESTRYANA et al.,
2014; BRITO et al., 2014). Alguns pesquisadores demonstraram que ap6s administracao
unica de 300 e 2000 mg/Kg de 6leo-resina de C. reticulata, por via oral em ratos, ndo foram

observados sinais clinicos de toxicidade ou neurotoxicidade (SACHETT] et al., 2009).

Uma questdo importante a ser destacada refere-se a adulteracdo de amostras comerciais de
6leo-resina de copaiba, o que pode comprometer a eficacia e seguranca de uso do fitoterapico.
Alguns autores observaram que as cinco amostras de 6leo-resina de copaiba comercializado
em farmécias apresentavam propriedades fisico-quimicas diferentes (FONSECA et al., 2015).
Apesar de todas terem atividade bactericida, o halo de inibigdo observado diferiu entre cada

uma delas.

E importante ressaltar que a copaiba ndo possui monografia na 5* Edicdo da Farmacopeia
Brasileira e este fato certamente contribui para a falta de qualidade das amostras comerciais

disponiveis.
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2. OBJETIVOS

2.1. Objetivo geral

Buscar evidéncias de tradicionalidade de uso de plantas medicinais nativas do Brasil,

especialmente as usadas no tratamento de feridas.

2.2. Objetivos especificos

2.2.1. Elencar espécies de plantas nativas usadas na medicina tradicional brasileira a partir do
estudo da obra do médico Pedro Luiz Napoledo Chernoviz.

2.2.2. Verificar o uso atual das espécies citadas por Pedro Chernoviz, especialmente para o

tratamento de feridas e problemas de pele.

2.2.3. Buscar evidéncias de tradicionalidade de uso de cascas de S. adstringens (barbatimao) e
6leo-resina de Copaifera spp. (copaiba) no tratamento de feridas, a partir de extensa revisao

em bibliografia sobre o uso de plantas medicinais no Brasil.
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3. METODOS

Os estudos foram divididos em duas partes, executadas paralelamente, a saber:

Parte 1. Deu-se prosseguimento aos estudos de recuperacdo de informacdes tradicionais sobre
0 uso das plantas nativas, ja desenvolvidos pela equipe do CEPLAMT. Desta vez, foi feita
uma revisdo em seis edigdes do livro “Formulario e Guia Médico”, de Pedro Luiz Napoledo

Chernoviz. A obra consiste de 19 edicdes, a primeira publicada em 1841 e a Gltima em 1920.

Fontes de dados

Informacdes foram coletadas nas seguintes edi¢cdes do Formulario e Guia Médico: 62 (1864),
9?2 (1874), 137 (1888), 152 (1892), 162 (1897) e 192 (1920). As edicdes de 1864, 1874 e 1892
foram estudadas nas bibliotecas das Escolas de Medicina e Farmécia da Universidade de
Paris. A edicdo de 1888 foi consultada na biblioteca do Museu de Histdria Natural, também
em Paris. As demais edicOes (1897 e 1920) foram consultadas no Museu de Histéria Natural e
Jardim Botanico e na Faculdade de Farmacia da Universidade Federal de Minas Gerais, em

Belo Horizonte.

As informac0es presentes no livro foram entdo confrontadas com outras referéncias historicas,
com o objetivo de verificar uma constancia de uso das plantas nos séculos passados. Foram
analisadas as seguintes bibliografias: Triaga Brasilica (PEREIRA et al., 1996), Historiae
Naturalis & Medicae de Guilherme Piso (1648), Systema Materiae Medicae Vegetabilis
Brasiliensis, de Karl von Martius (MARTIUS, 1843), manuscritos de George Gardner (FAGG
et al., 2015) e Auguste de Saint-Hilaire (BRANDAO et al., 2012), além da 12 edicdo da
Farmacopeia Brasileira (BRANDAO et al., 2006).

Os usos tradicionais descritos para as plantas citadas foram entdo correlacionados a estudos

farmacoldgicos disponiveis no PubMed e Lilacs.
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Aspectos pesquisados

Informacdes sobre 0 uso de plantas medicinais nativas, parte utilizada, nomes cientificos e
populares foram cuidadosamente analisados nas seis edi¢Bes acessadas do Formulario e Guia
Médico. Apenas as espécies referidas como “plantas do Brasil” foram consideradas. O autor
apresentou diferentes nomes populares nas edigdes subsequentes, mas neste estudo foram
considerados apenas aqueles constantes na Gltima edicdo (1920), por ser considerada a mais
completa. Somente o0s nomes cientificos atualizados, consultados no sitio eletronico

www.floradobrasil.jbrj.gov.br, foram apresentados nesta pesquisa.

A confirmagdo da origem geografica das espécies foi verificada no mesmo endereco
eletronico. Algumas discrepancias sobre a ocorréncia das plantas foram observadas. Por
exemplo, Cestrum nocturnum e Cocus nucifera atualmente ndo sdo consideradas nativas do
Brasil. Em outros casos, houve a aplicacdo equivocada da nomenclatura pelo autor — Drymis
winteri ndo ocorre no Brasil, sendo Drymis granatensis a identificacdo correta da espécie
encontrada no pais. Ainda, Chiococca spp. e Senebiera pinnatifida, citadas pelo autor como

exoticas, sdo consideradas nativas.

Vaérias especies, citadas apenas pelo nome popular ndo foram incluidas nesta pesquisa, como
“amapa”, “muirapuama”, “pajura”, “cabeca-de-negro”, “cabega-de-moleque” ¢ “tamaquaré”.
Outros nomes cientificos citados por Chernoviz foram excluidos porque ndo foi possivel a
confirmagdo como nomes validos, como “cipo-guyra” (Bignonia guyra), “rabo-de-tatu” or
“sumar¢” (Cypripedium brasiliensis), “caamembeca” (Polygala paraensis), “cabacinho” or
“bucha-dos-cagadores” (Momordica bucha) and“jaborandi” (Monniera trifolia). “Chique-
chique” também nao foi considerado neste estudo porque o nome cientifico apresentado por
Chernoviz (Cereus jamacaru) ndo corresponde a espécie usualmente designada por esse nome
popular (Pilosocereus gounelleii). A planta “caferana” ou “jacaré-agu” (Tachia guianensis
Aubl.) ndo ocorre no Brasil, e apesar de ser provavelmente uma questdo de identificacdo

equivocada da espécie, ela foi excluida.

Todas as informagdes foram entdo inseridas no programa Excel® para que as analises

pudessem ser realizadas.

Os resultados da revisdo estdo apresentados no artigo intitulado “Plants from the Brazilian

Traditional Medicine: species from the books of the Polish physician Piotr Czerniewicz
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(Pedro Luiz Napoledo Chernoviz, 1812-1881)”, aceito para publica¢do na Revista Brasileira

de Farmacognosia (em anexo).

Estudos adicionais da Parte |

Com o objetivo de aprofundar no estudo da tradicionalidade das plantas e seu potencial de uso
clinico, especialmente para o tratamento de feridas, foram feitos dois outros estudos

adicionais.

O primeiro estudo adicional buscou verificar se as plantas citadas por Chernoviz séo usadas
para 0s mesmos fins na atualidade. Para isto, foi feito um cruzamento de informacdes entre as
plantas citadas na sua obra e resultados de estudos etnobotanicos realizados no Brasil e
publicados em periddicos técnico-cientificos em 2016. As plantas foram pesquisadas por meio
de seus nomes cientificos e considerou-se estudos etnobotanicos como sendo aqueles que
analisaram as inter-relacdes de grupos sociais com a natureza. Os resultados estao descritos na
tabela 1. A existéncia das plantas citadas por Chernoviz no Formulario de Fitoterapicos da
Farmacopeia Brasileira, publicado em 2011, também foi verificada. Esse documento é
direcionado para a manipulacéo e dispensacéo de fitoterapicos no Brasil.

No outro estudo adicional foram extraidas da obra Formulario e Guia Médico as informacdes
especificas sobre plantas usadas no tatamento de feridas e lesdes de pele em geral. A relacédo

das espécies e dos estudos farmacol6gicos realizados com elas, estdo na tabela 2.

Parte Il. A segunda parte da pesquisa foi direcionada para a busca de evidéncias de
tradicionalidade do uso de cascas de S. adstringens e dleo-resina de Copaifera spp. no
tratamento de feridas. O estudo foi feito a partir de uma extensiva revisao, ndo exaustiva, das
informacdes sobre as plantas em bibliografia publicada ao longo de toda a histéria do Brasil.

Selecdo das espécies

Além de serem reconhecidamente benéficas no tratamento de feridas, as espécies foram

selecionadas para este estudo porque:
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(1) foram incluidas na primeira edigdo da Farmacopeia Brasileira, indicando sua
importancia também para a medicina convencional;

(i)  cascas de barbatim&o e o Gleo-resina de copaiba podem ser encontrados a venda
em mercados populares de diferentes regibes do Brasil, mostrando seu uso
corrente na medicina popular (BRANDAO et al., 2013);

(iii)  industrias de pequeno porte e locais j& produziram fitoterapicos a partir delas
(BRANDAO et al., 2010);

(iv)  estdo incluidas na lista de plantas medicinais prioritarias para pesquisa e com
potencial de utilizagdo no SUS — Renisus; e

(v)  fitoterdpicos preparados com barbatimdo e copaiba sdo atualmente utilizados em

servicgos publicos de salde para tratamento de feridas.

Fontes de dados

Foram acessados o acervo de livros do Museu de Historia Natural e Jardim Boténico da
UFMG e o arquivo pessoal da orientadora desta tese em busca de informacgdes sobre o uso
medicinal de cascas de S. adstringens e dleo-resina de Copaifera spp. Cinquenta e um livros
sobre o uso de plantas medicinais, publicados entre 1576 e 1949, redigidos por religiosos,
exploradores, naturalistas, médicos e outros pesquisadores apresentam informagfes sobre os
usos tradicionais das duas plantas. Informagdes de cinquenta livros de Fitoterapia publicados
mais recentemente (entre 1950 e 2011) também foram incluidas nesta pesquisa (Figura 3).

1500 1600 1700 1800 1900 2000
2011

1950

FIGURA 3 — nimero de livros estudados em cada século.
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Critérios de avaliacdo da qualidade da informagéo

O universo de titulos usados foi muito variavel em relacdo a qualidade da informacéo.
Algumas obras, por exemplo, foram escritas em séculos passados por botanicos, medicos e
outros cientistas. Eles descreveram cuidadosamente informacgdes primarias sobre o uso de
plantas medicinais. Outras referéncias foram elaboradas por leigos, vérias sem a descri¢do da
origem da informac&o. Livros publicados até 1950 apresentam a descri¢do de muitas espécies
nativas, diferente daqueles publicados recentemente. Nesse sentido, com a finalidade de
valorizar as informacdes mais importantes, as obras selecionadas foram classificadas por meio
de pesos, de acordo com o ano de publicacdo e a forma de coleta das informacGes. Aqueles
publicados antes de 1950, nos quais os autores apresentam informacgdes sobre o uso das
plantas a partir de fonte primaria, receberam peso 10. Este mesmo peso foi atribuido a livros
publicados ap06s 1950, que descrevem resultados de estudos etnobotanicos. Livros publicados
antes de 1950, com informagdes obtidas de fontes secundérias receberam peso 2. Livros que
ndo se enquadraram nos critérios acima receberam peso 0,4. Os pesos atribuidos foram
definidos em outra pesquisa realizada pelo grupo, com referéncias bibliograficas que citavam

0 uso de plantas usadas contra malaria (OLIVEIRA et al., 2003).

Avaliacao dos usos tradicionais das plantas pesquisadas

A bibliografia consultada citou dezenas de usos tradicionais diferentes para cascas de
barbatimao e 6leo-resina de copaiba. A organizacdo e classificacdo das indicacdes permitiram
a reducdo do nimero de categorias e a manutencdo do foco da indicacdo. A classificacdo foi
feita da seguinte forma: (i) se foi indicada uma doenca ou 6rgao, classificou-se conforme a
doenca ou o sistema correspondente. Ex.: “para tratar diarreia” foi classificada na categoria
Antidiarreico. “Problema no pulmao” foi classificado em Tratamento de doencas das vias
aéreas inferiores; (ii) se uma acdo foi indicada, classificou-se conforme a acdo. EX.:
“detersivo em ulceras” foi classificado em Tratamento e cicatrizacdo de lesbes cutaneo-
mucosas; e (iii) se uma a¢do em um orgdo especifico foi indicada, classificou-se conforme a
acdo. Ex.: “dor no estomago” foi classificada em Analgésico. Indica¢Ges citadas menos de

cinco vezes foram classificadas em “outros”.

Diante da grande quantidade de informagdes sobre os usos tradicionais obtidas para as duas

plantas, e as diferentes fontes de informacédo, foi aplicada uma formula matematica, que
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permitiu a definicdo de escores para cada categoria de uso definida anteriormente. A formula
se baseia no somatorio da frequéncia de citacdo de determinado uso tradicional e dos pesos

dos livros nos quais foi apresentada:
E=YFxP
em que “E” € o escore, “F” a frequéncia e “P” o peso do livro.

Graficos foram entéo desenvolvidos para cada espécie, a partir da ferramenta Microstrategy®,
de Business Inteligence. Os anos de publicacao dos livros foram dispostos ao longo do eixo x
e as categorias de uso tradicional, em ordem decrescente do escore, ao longo do eixo y.
Marcacg0es coloridas foram feitas, em que vermelho identifica citagcdes provenienetes de livros
com peso 10, azul apresenta aquelas provenientes de livros com peso 2 e lilas aquelas
originadas de livros com peso 0,4. Os graficos foram separados em dois periodos: antes e
apos 1950.

Por meio das representacdes graficas é possivel uma rapida visualizacdo dos usos tradicionais
mais importantes e frequentes, bem como transformacdes dos usos citados ao longo dos anos.
Um artigo com os resultados deste estudo foi elaborado e serd submetido ao Journal of

Ethnopharmacology (em anexo).
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RESULTADOS - PARTE |

Estudo de espécies de plantas brasileiras citadas na obra “Formulario e Guia Médico”,
de Pedro Luiz Napoledo Chernoviz (1812-1881)

A obra de Chernoviz teve grande importancia no desenvolvimento da Medicina e da Farmécia
no Brasil, pois foi usada, pelos médicos e boticarios, até a publicacdo da primeira edi¢do da
Farmacopeia Brasileira, em 1929. Um total de 238 especies nativas foi registrado nesta obra,
para as quais sdo atribuidos 117 usos tradicionais diferentes. Algumas espécies foram

adicionadas nas edi¢des subsequentes, mostrando um interesse do autor nesta tematica.
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Abstract: The Brazilian flora is very rich in medicinal plants, and much information about the
traditional use of the Brazilian plants is only available from early literature and we are facing a rapid
process of loss of biodiversity. To retrieve data about useful plants registered in the books of the
Polish physicist P.L.N. Chernoviz, who lived in Brazil for 15 years in the 19" century. The aim is to
improve our knowledge about Brazilian plants, and to ensure the benefits of sharing it with potential
users. Data about Brazilian plants were obtained from six editions of the book Formulary and Medical
Guide (Formulario e Guia Médico), published in 1864, 1874, 1888, 1892, 1897 and 1920. All this
information was then organized in boxes, and correlated with pharmacological studies from PubMed
and Lilacs. A total of 238 species were recorded and 117 different traditional uses were registered for
the plants. The most common uses were to treat general skin diseases and intermittent fevers, as
purgative, diuretics and andidiarrheal. From the total, only 61 species (25.6%) have been to date
subject to pharmacological studies and had their activities confirmed. Chernoviz books represent an
important source of data about plants used in traditional medicine of Brazil. Their records were
collected at a time when Brazil’s native vegetation was still largely intact, and traditional medicine
was practiced based on native plants. We argue that these plants must be be prioritized in development
of medicines, submitting them to clinical studies or by considering their traditionality, as established

by WHO. Strategies for the protection of the traditional knowledge are also necessary.
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Introduction

Since 2002, the World Health Organization (WHO) has been stimulating the rescue of data
from plants used in ancient medical practice, since they are considered potentially useful in the
development of new drugs (WHO, 2002). The American plants were widely used long before the
arrival of the Europeans in the continent in the 15" century, and besides being one of the richest
countries in biodiversity, Brazil is also one of the most diverse in terms of Amerindian culture (Neves,
2006; Forzza et al., 2012). However, both plants and traditional knowledge are under heavy threaten
due to the continued destruction of the native ecosystems, as a consequence of the successive
economic cycles along the five centuries of increasing human occupancy. In fact, today only 7% of the
Atlantic Forest survives, and the Cerrado and Caatinga are also in a rapid process of destruction
(Giulietti et al., 2005). This situation highlights the necessity to promote the appropriate use and
conservation of useful species from the Brazilian biodiversity, as suggested by the WHO.

Historical research can play an important role in recovering valuable ethnopharmacological
data regarding the use of plants (Heinrich et al., 2006; Medeiros, 2008). Over the last ten years, our
research group has concentrated efforts to recover informations about useful Brazilian plants in books
and other documents from the past centuries. Most registers about Brazilian plants have been
recovered from works of Europeans that traveled or lived in the country in the 19" century. Hundreds
of species of medicinal plants used in Brazil were registered by these scientists (Brandao et al., 2008;
Brand&o, 2010; Breitbach et al., 2013; Fagg et al., 2015). Among the Europeans that lived in Brazil in
this period is the Polish physicist Piotr Czerniewicz (1812-1881) or Pedro Luiz Napoledo Chernoviz,

as he was known in Brazil.

Chernoviz was born in Lukov, but was forced to leave the country while still a medical student
at the University of Warsaw in 1831, due to his involvement in an uprising against the Russians. In
Montpellier, he continued his studies and in 1837 he was awarded by the French government with the
medal of merit, due to his courageous participation in a cholera epidemy (Guimardes, 2005).
Chernoviz arrived in Rio de Janeiro in the early 1840s to work as a medical doctor. He returned to
France in 1855 and died in 1881.

A year after his arrived in Brazil, Chernoviz wrote the “Formulary and Medical Guide”
(Formulario e Guia Médico) directed to physicists, a book that achieved 19 editions during his life,
being published by his son afterwards. In 1842 he published the “Dictionary of Popular Medicine”
(Dicionario de Medicina Popular), which had a more accessible language to be used by the
population. Both books were a striking success in Brazil, especially the “Dictionary” that was widely
used in the inner parts of the country, where professional medical assistance was virtually nonexistent.

Both books present a good description about the medical techniques at the time but more importantly,
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a rich register of the traditional uses of Brazilian plants. The aim of this study was to retrieve data
about useful Brazilian plants in six editions of the book Formulary and Medical Guide, and discuss
about the possibility of their current use.

Methods

Survey of Chernoviz books

Data on the use of native plants were carefully collected from the following editions of the
book Formulary and Medical Guide: 6™ edition (1864), 9™ edition (1874), 13" (1888), 15" (1892),
16™ (1897) and 19™ (1920). The editions of 1864, 1874 and 1892 were studied in the Libraries of
Medicine and Pharmacy School of University of Paris. The edition of 1888 was consulted in the
Library of the Museum of Natural History, also in Paris. The others (1897 and 1920) were consulted in
the Natural History Museum and Botanical Gardens and the Pharmacy Faculty of the Federal

University of Minas Gerais, in Belo Horizonte, Brazil.

Only the species referred as “plant from Brazil” by the author were considered. Box 1 shows
the species cited by Chernoviz that were submitted to pharmacological studies correlated with the
traditional uses. In Box 2 are listed the other species. Different popular names were attributed by the
author for the plants in the subsequent editions, but in this study we have considered only those names
from the last edition, published in 1920, considering the most complete. Only the current scientific
names, obtained by consulting the website www.floradobrasil.jbrj.gov.br, from the Rio de Janeiro

Botanical Garden, were included in the Boxes.

The confirmation of the geographic origin of the plants was also observed in this same
website. Some discrepancies about the occurrence of the plants cited by Chernoviz and our current
knowledge of the Brazilian flora were observed. For instance, Cestrum nocturnum and Cocus nucifera
are currently not considered natives in the country’s flora however common these plants might be. In
other cases, this is just a matter of misapplied names — Drymis winteri does not occur in Brazil, the
correct identification of the species found in this country being Drimys granatensis instead. Moreover,
Chiococca spp. and Senebiera pinnatifida, cited by the author as exotic plants, are currently known to

be natives.

Many species, that only the popular name were cited by the author, were not included in the
Boxes as “amapa”, “muirapuama”, “pajurd”’, ‘“cabeca-de-negro”, ‘“cabeca-de-moleque” and
“tamaquar¢”. Other scientific names cited by the author were also excluded from the Boxes since they

were not confirmed as valid names, namely “cipo-guyra” (Bignonia guyra), “rabo-de-tatu” or
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“sumaré” (Cypripedium brasiliensis), “caamembeca” (Polygala paraensis), “cabacinho” or “bucha—
dos-cagadores” (Momordica bucha) and“jaborandi” (Monniera trifolia). “Chique-chique” was also
excluded from this survey, since the scientific name assigned to it by Chernoviz (Cereus jamacaru)
does not match the species to which this popular name has always been assigned (Pilosocereus
gounelleii), which could lead to ambiguous interpretations. Likewise, the species assigned to
“caferana” or “jacaré-agu” (Tachia guianensis Aubl.) does not occur in Brazil, and although this is

probably a case of misidentification, this plant was excluded.

Survey on other historical references about Brazilian plants

We performed searches for data about the plants cited by Chernoviz in other historical
bibliographical sources. The oldest one was Triaga Brasilica, a recipe from the 16" century (Pereira et
al., 1996). The book Historiae Naturalis & Medicae published by Piso in 1648 was also studied, but
since only the popular names of the plants were cited. Data registered in the 1840’s manuscripts of
George Gardner (Fagg et al., 2015), the field books (Branddo et al., 2012) and the book Plantes
usuelles des Brasiliens by Auguste de Saint-Hilaire (Saint-Hilaire, 1824), the book Materia Medica by
the german Karl von Martius (Martius, 1843) and the 1% Edition of Brazilian official Pharmacopoeia

were also obtained (Branddo et al., 2006).

Survey of laboratory studies correlated with traditional uses
Searches in PubMed and Lilacs for information about pharmacological studies correlated with
the traditional use were also performed, and the results are listed in Box 1.

Results and Discussion

In the present study, we have recovered data about Brazilian useful plants from six editions of
the Formulary and Medical Guide, published by Chernoviz (followed by his son) from 1864 to 1920.
This book reached 19 different editions, being the first published already in 1841, just one year after
the author arrived in Brazil. The number of Brazilian plants was dramatically increased along the new
editions. As a physician, Chernoviz wrote detailed information about the efficacy and preparation of
the remedies from each plant. As he describes in the introduction of each edition, the data were
collected from literature available at that time and also from his medical experience during the 15

years he lived in Rio de Janeiro.

Data from 238 useful plants could be retreived from the books (Boxes 1 and 2). The species
are distributed among 83 families, Asteraceae and Fabaceae being the most represented with nineteen
(8%) and seventeen (7%), respectively. The other most represented families were Rubiaceae twelve
(5%), Euphorbiaceae, Lauraceae and Malvaceae (ten species, 4%), Apocynaceae (nine species, 4%),

Solanaceae (eight species, 3%), Cucurbitaceae (seven species, 3%), Bighoniaceae and Rutaceae (six
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species, 3%), Meliaceae and Verbenaceae (five species), Araceae, Lamiaceae, Lecythidaceae and
Myrtaceae, (four species) and Boraginaceae, Gentianaceae, Hypericaceae, Loganiaceae,
Menispermaceae, Moraceae, Phyllantaceae, Sapindaceae and Sapotaceae (three species). The

remaining families are represented by one or two species.

A total of 117 different traditional uses were recorded for the plants in the six studied editions,
and the two most common were as purgative and to treat intermittent fevers (30 and 26 species,
respectively). Other well documented uses were as diuretic (21), antidiarrheal and tonic (18), stimulant
(17), as astringent, febrifuge and to treat skin ulcers (13), to treat liver disorders, skin diseases and as
vermifuge (11), to treat bronchitis, snake bites and as sudorific (10), as antisyphillitic, emmolient and
to treat rheumatism (9), as bitter, to treat dropsy and wound healing (8), as emetic and to treat jaundice
(7), and as emmenagogue and stomachic (6). Other 90 indications were attributed to five or less plants.

Most plants cited by Chernoviz have been already used in Brazil in the previous century,
confirming their importance in traditional secular medicine. Informations on some species were
already been compiled by the Portuguese priests in the early colonization of the continent. The Triaga
(Teriac), for example, was a Roman ancient remedy used to treat fevers and poisoning, and had part of
the components of the original European recipe gradually substituted with plants native to Brazil in
16™ century (Pereira et al., 1996). Fourteen plants from the Triaga Brasilica were cited in his book:
Cissampelos sp. and Chondodendron platiphyllum, Menispermaceae; Aristolochia sp.,
Avristolochiaceae; Piper peltatum and Piper anisum, Piperaceae; Solanum paniculatum, Solanaceae;
Senna occidentalis and Myroxylon balsamum, Fabaceae; Carapichea ipecacuanha, Rubiaceae;
Dorstenia sp., Moraceae; Dicypellium caryophyllatum, Lauraceae; Pradosia lactescens, Sapotaceae;
and Bixa orellana, Bixaceae. In the 17th century, the Dutch G. Piso lived for eight years in the
northeastern coast and recorded his observations in the book Historiae Naturalis & Medicae,
published in 1648 (Pisonis, 1648). This work describes the plants used by the Amerindians at the time
and was the only source of information on the biodiversity of South America until the late 18"
century. Plants registered by Guilherme Piso in the 17™ century were also identified in the Chernoviz
books (by popular names): Anacardium occidentale and Schinus terebinthifolius, Anacardiaceae;
Hancornia speciosa, Apocynaceae; Bixa orellana, Bixaceae; Protium icicariba, Burseraceae;
Joannesia princeps, Euphorbiaceae; Andira fraxinifolia, Copaifera spp. and Hymenaea spp.,
Fabaceae; Sassafraz albidum, Lauraceae; Eugenia ayacuchae and Psidium guajava, Myrtaceae; Piper
sp., Piperaceae; Pilocarpus pennatifolius, Rutaceae; Solanum paniculatum, Solanaceae; and Cecropia
palmate, Urticaceae. In 19™ century, Portuguese crown opened the borders to the scientific expeditions
of naturalists from other European countries. The pioneer was the German Alexander von Humboldt,
who explored the area now occupied by Venezuela, Guyana, and the Brazilian states of Amapa and

Roraima, from 1799 to 1804. In the 19" century, dozens of other scientists from different parts of
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Europe traveled to South America, especially Brazil, describing the flora, fauna, mineral wealth and
local customs. The contribution of these naturalists to the knowledge of South American biodiversity
is incalculable - thousands of plants were brought to the light of science and thousands of new genera
and species have been described, based on the materials they collected. From the works of the 19"
century’s European naturalists, 192 species (80.1%) were also cited by von Martius, 59 species
(24.8%) by A. de Saint-Hilaire, and 24 (10%) by G. Gardner. The same traditional was observed for
65% of the species cited by von Martius and 43% of the species cited by Saint-Hilaire. Eleven species
cited by Chernoviz were cited by all the three European naturalists: Gomphrena arborescens,
Amaranthaceae; Schinus terebinthifolius, Anacardiaceae; Hancornia speciosa, Apocynaceae; llex
paraguariensis, Aquifoliaceae; Hymenaea courbaril, Fabaceae; Deianira sp., Gentianaceae; Strychnos
pseudoquina, Loganiaceae; Cissampelos ovalifolia, Menispermaceae; Chiococca alba, Palicourea
rigida, Rubiaceae; and Simarouba versicolor, Simaroubaceae. This result shows the relevance of the
use of such species in the Brazilian traditional medicine on the past. In addition, 51 species were
included in the 1** Edition of the Brazilian Official Pharmacopoeia showing their importance also in

conventional medicine (Boxes 1 and 2).

It is interesting to note that, on the other side, 34 plants cited by Chernoviz in his work had not
been published previously in the consulted bibliography, and these data were probably collected by his
own experience as medical doctor in Rio de Janeiro. In fact, Chernoviz’s interest in Brazilian
medicinal plants was high, since he has incorporated several species along the subsequent editions.
While sixty-four plant species (26.9% of the total) were referred as “plants from Brazil” in the 6
edition from 1864, higher numbers were observed in subsequent editions, reaching a total of 238 in the
last edition, from 1920.

Among the traditional uses, purgative plants were the most cited by the author (30 species),
being 21 new species included in the edition of 1874. Purgatives were widely used in the 19™ century
due to the belief that diseases were caused by a “dirty body” and it was necessary to “purge”, for
cleansing. Purgatives from plants are no longer used in the medical practice, and this fact can explain
the existence of few data about them in the medical literature — only a report for J. princeps was
found, describing episodes of diarrhoea after its use (Nishioka and Escalante, 1997), and two studies
showing the laxative effect of Operculina macrocarpa in mice (Michelin and Salgado, 2004;
Paganotte et al., 2016). On the other side, plants used to treat diarrhoea were also very important in the
19™ century and the most known and used preparation was made of ipecacuanha root, Carapichea
ipecacuanha, Rubiaceae. The beneficial effect of this plant described as early as the16™ century is due
to the presence of the alkaloids emetine and cepheline. These substances act specifically on
Entamoeba parasites that cause diarrhoea, which were prevalent and often fatal in Chernoviz’s time.

Although eighteen Brazilian plants were cited as antidiarrheal, besides C. ipecacuanha, only Psidium
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guajava had this property evaluated (Ojewole et al., 2008; Birdi et al., 2010; 2014). Cacalia mentrasto
and Simarouba amara were evaluated as antimicrobial (Caceres et al., 1990; Adetutu et al., 2012;
Singh et al., 2013), which can be related to an antidiarrheal function.

A total of 55 species were cited as useful to treat general skin diseases in the six studied
editions, including lupus, acne, eczema, psoriasis, leprosy, astringent, emmolient, as wound healing, to
treat skin ulcers, abcess, burns, dry skin, erysipela and impingen. From these, eighteen studies were
performed to date in order to verify the efficacy of these plants (Box 1). Other 21 plants were
registered as diuretics, nine being cited already in the first edition (Tripogandra diuretica, Senna
occidentalis, Boerhavia hirsuta, Phyllanthus spp., Andropogon bicornis and Polygonum spp.,
Acanthospermum australe, Chiococca alba and Vanilla planifolia). Despite the higher number of
species used and their old use, only Phyllanthus niruri has been submitted to pharmacological studies,
in order to verify its diuretic activity (Micali et al., 2006; Giribabu et al., 2014). Fever was a very
common health problem at that time, but the most feared was the intermittent fever, showing typical
symptoms of malaria. The medical cure for malaria originated in the 17" century when the Spaniards
learned, from the Native Americans living in Peru, the use of the bark from Cinchona spp., especially
Cinchona succirubra Pav. ex Klotzch (Rubiaceae), known as “china” or “quina”. In the 19" century,
the Portuguese stimulated the search for substitutes for Cinchona and many species were named
“quina” (Cosenza et al., 2013). Among the 39 plants registered in the books to treat fevers, 26 species
were pointed by Chernoviz as useful to treat intermittent fevers, among them seven species of
Brazilian quinas (Strychnos pseudoquina, Ladenbergia hexandra, Remijia ferruginea, Schizocalyx
cuspidatus, Esenbeckia febrifuga, Galipea jasminiflora, and Solanum pseudoquina). From these, only
Strychnos pseudoquina and R. ferruginea were evaluated to date as antimalarial and they showed a
moderated activity (Andrade-Neto et al., 2003).

Until the first years of the 20™ century, the Pharmacopoeia General from Portugal published in
1794, was the official medical reference used in Brazil. In this Pharmacopoeia, few Brazilian species
were officialized, among them abutua (Chondrodendron platiphyllum, Menispermaceae), copahyba
balsam (Copaifera spp., Fabaceae), contraherva (Dorstenia spp., Moraceae), Elemi or Almacega from
Brazil (Protium icicariba, Proteaceae), ipecacuanha (Carapichea ipecacuanha, Rubiaceae),
ipecacuanha branca (Pombalia calceolaria, Violaceae) and Smilax salsaparrilha, Smilacaceae. The
Portuguese Pharmacopoeia was replaced by the Chernoviz’s Formulary and Medical Guide and this
book was then required in all Pharmacies in Brazil. This occured until the publication of the first
edition of the Brazilian Pharmacopoeia (FBRAS), in 1926. Fifty-one native plant species previously
described by Chernoviz were then formalized in the conventional medicine by their inclusion in the
first edition of FBRAS (Branddo et al., 2006). The Brazilian plants, cited by Chernoviz, and included
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in the 1* edition of FBRAS, are examples of American medicinal plants used both in traditional and

conventional medicine.

It is unquestionable that the rational use of medicinal plants should be supported by proper
laboratorial investigations and clinical trials (Cravotto et al., 2010; Atanasov et al., 2015). Sixty-one
species cited by Chernoviz (25.6%) have been submitted to in vitro and pre-clinical studies and their
traditional uses were confirmed. We argue that these plants must be prioritized in development of
medicines, submitting them to clinical studies or by considering their traditionality, as established by
WHO. It is also very important to define strategies for the protection of the biodiversity and the Native
American traditional heritage.
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Box 1. Plants from the Formulary and Medical Guide, their uses, first edition of publication and recent studies correlated with the traditional uses

FAMILY/SCIENTIFIC NAME POPULAR NAME PART/ INDICATION EDITION | RECENT STUDIES CORRELATED WITH USE
AMARANTHACEAE
Chenopodium ambrosioides L. | herva de santa maria Vermifuge 1864 Amoebicidal (Avila-Blanco et al., 2014), acaricidal (Kouam et al.,
>0 2015), antischistosomal (Kamel et al., 2011)
ANACARDIACEAE
Anacardium occidentale L. > | cajueiro, acaju Lupus, acne, eczema, ulcers, | 1874 Anti-inflammatory, wound healing (Olajide et al., 2004; Pawar et
6 psoriasis, leprosy al., 2000)
Schinus terebinthifolius Raddi | aroeira, corneiba Leaves to treat ulcers, bark 1864 Wound healing (Estevéo et al., 2013), gastric ulcer (Santos et al.,
134,56 astringent, to treat leg 2013)
oedemas
APOCYNACEAE camaré-de-bilro, camara- Bark to treat intermittent 1864 Antiplasmodial (Mbeunkui et al., 2012)
Geissospermum vellosii do-mato, pao pereira, fevers and tonic
Allemao forquilha, pau de pente
AQUIFOLIACEAE
llex paraguariensis A. St.-Hil. | mate, congonha Stimulant, sudorific, 1874 Stimulant (Santos et al., 2015)
34,56 digestive®
ARISTOLOCHIACEAE
Avristolochia trilobata L. 2 milhomens, jarrinha Lack of appetite, fevers, skin | 1864 Topical antiinflamatory (Sosa et al., 2002); antibacterial
ulcers (Camporese et al., 2003)
ASTERACEAE 1864 Antimalarial (Carvalho et al., 1991; Carvalho and Krettli, 1991)
Acanthospermum australe picdo da praia Tonic, diuretic, intermittent
(Loefl.) Kuntze fevers
Ageratum conyzoides L. *° herva de séo jodo, Stimulant, antidiarrheal, 1864 Antimicrobial (Singh et al., 2013; Adetutu et al., 2012)
mentrasto baths
Ayapana triplinervis (Vahl)
R.M.King & H.Rob. *° japana, ayapana Sudorific, wound healing 1864 Antibacterial (Gupta et al., 2002)
Baccharis genistelloides cargueja amargosa Tonic, febrifuge 1864 Anti-inflammatory (Nogueira et al., 2011; Paul et al., 2009)
(Lam.) Pers.; Baccharis crispa
Spreng. *°°
Bidens pilosa L. > picdo, cuambu, guambu Jaundice, ulcers 1874 Hepatoprotective (Kviecinski et al., 2011; Suzigan et al., 2009)
Chaptalia nutans (L.) Pol. lingua de vaca Tonic, bronchitis, skin ulcers | 1874 Antibacterial (Truiti et al., 2003); Antiinflamatory (Badilla et al.,
1999)
P. sagittalis (Lam.) Cabrera > quitoco, caculucage Excitant, digestive 1864 Gastroprotective (Figueredo et al., 2011)



http://www.theplantlist.org/tpl1.1/record/kew-2717029

Box 1. continuation

58

Sonchus oleraceus L. serralhinha Aperient, diuretic, jaundice, | 1874 Anti-inflammatory (Vilela et al., 2010)
nephritis
BIGNONIACEAE
Zeyheria montana Mart. mandioquinha do campo, Roots skin disease 1874 Antiproliferative (Seito et al., 2011), antiinflammatory,
bolsa de pastor antinociceptive (Guenka et al., 2008)
BIXACEAE 1864
Bixa orellana L. %2 ° urucu, orucu Expectorant, bronchitis Antimicrobial (Fleischer et al., 2003; Castello et al., 2002),
antihistamine (Yong et al., 2013)
BORAGINACEAE
Heliotropium indicum L.? aguara-ciunhé-agu, jacua- | Skin ulcersand burns 1874 Wound healing (Dash and Murthy, 2011; Reddy et al., 2002)
acanga
CONVOLVULACEAE
Operculina sp.>® batata de purga, ipu, Roots and seeds purgative 1874 Laxative (Paganotte et al., 2016; Michelin and Salgado, 2004)
jalapa, purga de amaro
leite, de cayapd, gentio, de
jodo paes
CRASSULACEAE
Kalan3choe crenata (Andrews) | saydo Leaves as wound healing 1864 Antiinflamatory (Costa et al., 2006; Ibrahim et al., 2002)
Haw.
DILLENIACEAE
Curatella americana L.*>**® sambaiba Barks astringent, skin ulcers | 1874 Anti-ulcerogenic (Hiruma-Lima et al., 2009)
EUPHORBIACEAE
Joannesia princeps Vell. ° anda-agu, purga de gentio, | Purgative 1864 Episodes of diarrhea (Nishioka and Escalante, 1997)
paulistas, coco de purga,
fruta-de-arara
Croton antisyphiliticus Mart.> | herva mular, Leaves sudorific, skin ulcers, | 1874 Antiinflammatory (Reis et al., 2014)
5 alcamphoreira, curraleira, stimulant
pé de perdiz
FABACEAE
Bowdichia virgilioides Kunth * | sebipira, sucopira Bark tonic and diaphoretic, 1874 Sport resistence (Santos et al., 2014), skin disease (Agra et al.,
6 to treat skin diseases 2013); antiinflamatory (Barros et al., 2010; Thomazzi et al., 2010)
Copaifera spp. = *>°® copahiba Astringent, blennorrhagy and | 1864 Wound healing (Paiva et al., 2002); Antiinflammatory (Vargas et
other venereal diseases al., 2015; Gelmini et al., 2013); Antimicrobial (Souza et al., 2011;
Santos et al., 2008)
Dahlstedtia pinnata (Benth.) timbo boticario Narcotic, liver disorders 1888 Sedative effect (Della Loggia et al., 1981)

Malme
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Erythrina spp. ° mulungd, crista de galo Bark sedative, seeds are 1874 Anxiolitic (Santos Rosa et al., 2012; Raupp et al., 2008)
poison
Mimossa tenuiflora (Willd.) jurema Narcotic, skin ulcers 1874 Wound healing (Zippel et al., 2009; Rivera-Arce et al., 2007)
Poir.
Parapiptadenia rigida angico Bronchitis, liver disorders 1874 Antimicrobial, analgesic, anti-inflammatory (Aradjo et al., 2014)
(Benth.)Brenan®
Stryphnodendron adstringens barbatiméo Barks astringent, venereal 1874 Wound healing (Pinto et al., 2015; Coelho et al., 2010),
(Mart.) Coville*>® disease, wound healing candidiasis (Morey et al., 2015; Luiz et al., 2015; Ishida et al.,
2006)
HYPERICACEAE
yg/pericum brasiliense Choisy | alecrim bravo Snake bites, aromatic baths 1920 Snake bites (Dal Belo et al., 2013)
Hypericum connatum Lam. ° orelha de gato Astringent, throat 1874 Oral lesions (Fritz et al., 2007), antibacterial (Fratianni et al.,
inflammation 2013)
LAURACEAE
Licaria puchury-major (Mart.) | puchury, pichurim Seeds stimulant, tonic, 1874 Psycopharmacological (Carlini et al., 1983)
Kosterm. ° dyspepsy, leucorrhea
Ocotea odorifera (Vell.) Pereiora, casca preciosa Nervous system, leucorrhea, | 1874 Antifungal (Yamaguchi et al., 2011)
Rohwer ° oedema, antidiarrheal
LECYTHIDACEAE
Bertholletia excelsa Bonpl. ° castanha do maranhdo, do | Barks jaundice, intermittent | 1892 Antiplasmodial (Oliveira et al., 2015)
pard fever, renal calculi
LOGANIACEAE
Spigeliaslaurina Cham. & espigelia, arapabaca Vermifuge 1892 Anthelmintic (Ademola et al., 2007; Jegedeet al., 2006)
Schitdl.
Stry%hzlnf_))s6 pseudoquina A.St.- | quina do campo Bark intermittent fevers 1874 Antimalarial (Andrade-Neto et al., 2003)
Hil. > ">
LORANTHACEAE
Struthanthus marginatus herva de passarinho, Leaves to treat lung diseases | 1888 Antimicobacterial (Leitdo et al., 2013)
(Desr.) Blume® enxerto de passarinho
MALVACEAE
Gossypium spp. > ° algodoeiro Wounds, erysipelas 1864 Wound healing (Annan and Houghton, 2008)
MELIACEAE
Cabralea canjerana (Vell.) canjerana Oil prevent insect bites, bark | 1874 Insect repelent (Magrini et al., 2014)

Mart. >

purgative and vomitive
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Carapa guanensis Aubl. > andiroba, carapa Bark febrifuge and 1874 Antiplasmodial (Pereira et al., 2014; Miranda Junior et al., 2012);
vermifuge, skin ulcers, insect vermifuge (Sarria et al., 2011); wound healing (Nayak et al., 2011,
repelent 2010); antimicrobial (Meccia et al., 2013); antiinflammatory

(Henriques and Penido, 2014); insect repelent (Miot et al., 2004).

Guarea guidonia (L.) Sleumer | marinheiro, gito Bark purgative and 1874 Antiprotozoal (Weniger et al., 2001)

¥ vermifuge

Trichilia sp. ° marinheiro de folha mitda | Roots to treat intermittent 1874 Antimalarial (Castro et al., 1996)
fevers

MENISPERMACEAE

Cissampelos ovalifolia DC. % | orelha de onga Roots to treat snake bites and | 1874 Antimalarial (Fischer et al., 2004)

45 intermittent fevers

MYRTACEAE

Psidium pomiferum L., P. goiabeira Leaves and barks 1874 Antidiarrheal (Birdi et al., 2014; 2010; Ojewole et al., 2008); anti-

guajava L. »>° antidiarrheal, leg oedema inflammatory (Araujo et al., 2014; Jang et al., 2014)

PASSIFLORACE

Passiflora maliformis L. *° maracuja Convalescences 1920 Nutritive (Devi et al., 2013)

PHYLLANTHACEAE

Phyllanthus microphyllus herva pombinha Diuretic 1864 Kidney troubles (Giribabu et al., 2014; Micali et al., 2006)

Kunth, P. niruri L. °

PHYTOLACCAEAE

Petiveria alliacea L., Seguieria | pau de alho, cipo, Baths for rheumatic pain, 1874 Antinociceptive (Gomes et al., 2005), anti-inflammatory (Lopez-

floribunda Benth. ° guararema, ybirarema hemorrhoid and dropsy Martins et al., 2002)

PIPERACEAE

Piper mikanianum (Kunth) periparoba, aguaxima, Leaves rheumatism and to 1864 Anti-inflammatory (Iwamoto et al., 2015; Roersch, 2010).

Steud., P. peltatum L., P. caapeba treat ulcers; roots as Antimalarial (Rocha e Silva et al., 2015)

umbellatum L. +%3° stomachic, sudorific,
intermittent fevers

PLANTAGINACEAE

Scoparia dulcis L. 3 vassorinha, tupeigava Bronchitis 1874 Antiinflammatory (Tsai et al., 2011)

RUBIACEAE

Carapichea ipecacuanha ipecacuanha, poaya, ipéca | Roots vomitive, tonic, 1864 Several studies

(Brot.) L.Andersson »%3** expectorant, antidiarrheal

Palicourea rigida Kunth **> | herva de rato, don Poison 1874 Toxic (Cook et al., 2014)

bernardo, douradinha de
campo, gritadeira
Remijia ferruginea (A.St.-Hil.) | quina da serra, remijio, do | Barks bitter, to treat 1864 Antimalarial (Andrade-Neto et al., 2003)

DC. %5

campo

intermittent fevers
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RUTACEAE

3Z.%mthoxylum fagara (L.) Sarg. | Coentrilho Ear ache 1920 Antinociceptive, antiinflamatory (Villalba et al., 2007)

SAPINDACEAE

Paulinia cupana Kunth *° Guarana Tonic, antidiarrheal 1864 Improves fatigue (Oliveira Campos et al., 2011)

SMILACACEAE

Smilax salsaparrilha L., S. salsaparrilha, japecanga, Antisyphilitic, skin disease, 1864 Several studies with Smilax spp.

syphilitica Humb. & Bonpl. ex | salsaparrilha do brasil rheumatism and gout

Willd. > °

SIMAROUBACEAE

Simaba ferruginea A.St.-Hil. > | calunga Dyspepsy, intermittent 1874 Antiulcer (Souza-Almeida et al., 2011; Noldin et al., 2005)
fevers

Simarouba amara Aubl. >® Simaruba Bitter, febrifuge, 1864 Hepatoprotective (Maranhdo et al., 2014); malaria (Franssen et al.,
antidiarrheal 1997); gastrointestinal disorders (Caceres et al., 1990)

SOLANACEAE

Cestrum parqui L’Hér. ° coerana Leaves stimulant, 1874 Psychosis (Siskind et al., 2014)
carminative

Physalis angulata L. ° camapu, juapdca Ear ache, tonic, liver 1874 Antinociceptive (Bastos et al., 2006; Choi and Hwang, 2003)
disorders

Solanum paniculatum L. “%>* | jurubeba, juripeba, jupeba | Roots liver disorders, leaves | 1874 Digestive (Mesia-Vela et al., 2002)

° as wound healing

VERBENACEAE

Lantana camara L. >° camarg, cambara Baths for rheumatism 1874 Anti-inflammatory (Ghoshet al., 2010)

Other historical references

ICited by Piso (1648) (based in popular name)
2 Cited in Triaga Brasilica (Pereira et al., 1996)

3Cited by Saint-Hilaire in his field book (Brand&o et al., 2012)

* Cited by Gardner in his manuscripts (Fagg et al., 2015)

® Cited by Von Martius in Materiae Medicae (Martius, 1843)

¢ Cited in 1 edition of Brazilian Official Pharmacopoeia (Brandao et al., 2006)
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FAMILY/SCIENTIFIC NAME POPULAR NAME PART/ INDICATION EDITION

ADOXACEAE

Sambucus australis Cham. & Schltdl. >° sabugueiro do brasil Flowers sudorific, roots purgative 1874

AMARANTHACEAE

Gomphrena arborescens L.f.3*5 paratudo Bitter, aromatic, debility, diarrhea, intermittent fevers, snake 1874

bites

APIACEAE

Eryngium pristis Cham. &Schltdl.® lingua de tucano Diuretic, throat inflammation 1874

APOCYNACEAE 1920

Allamanda cathartica L. ° allamanda cathartica Cathartic

Hancornia speciosa Gomes™ > *° mangabeira Antituberculosis 1888

Himatanthus drasticus (Mart.) Plumel* > tiborna, raivosa Juice drastic, intermittent fevers, jaundice 1874

Himatanthus phagedaenicus (Mart.) Woodson® sucuuba, sebuu-uva Juice vermifuge, skin ulcers 1874

Mandevillsa alexicaca (Mart. ex Stadelm.) purga do campo Roots purgative, jaundice, oedema of abdominal viscera 1874

M.F.Sales

Mandevilla longiflora (Desf.) Pichon® flor de babado, flor de babeiro Roots purgative, used in veterinary 1874

Mandevilla tenuifolia (J.C.Mikan) Woodson® ® purga de pastor Roots purgative 1874

Odontadenia puncticulosa (Rich.) Pulle® cip6 cururd Purgative 1874

ARACEAE

Caladium bicolor (Aiton) Vent. ® tinhordo, papagaio,bezerro Leaves for treat tonsilitis 1864

Monstera adansonii Schott® pau de cobra Stimulant, narcotic, diuretic, purgative, emmenagogue 1897

Philodendron imbe Schott ex Kunth ° imbé, tracuans Skin ulcers, roots purgative 1874

Pistia stratiotes L. ° flor d’agua, Leaves to treat abcess and other skin diseases 1874
lentilha d’agua

ARALIACEAE

Hydrocotyle bonariensis Lam. ° erva capitdo, erva do capitdo, Diuretic, liver disorders 1874
acaricoba

ARECACEAE

Copernicia prunifera (Mill.) H.E.Moore*® carnalba Roots diuretic, syphilis, rheumatism 1892

ASPARAGACEAE

Herreria salsaparrilha Mart. ° salsaparrilha, japecanga Syphilis 1864
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ASTERACEAE

Acmella oleracea (L.) R.K.Jansen® agrido do pard, jambu, nhambu, jambu- | Excitant, antiescorbutic 1864
acu

Baccharis articulata (Lam.) Pers.” carqueja doce Tonic, febrifuge and for aromatic baths 1874

Baccharis ochracea Spreng. ° erva santa Stomachic 1874

Baccharis spp. alecrim selvagem, alecrim do mato Stimulant, aromatic baths 1864

Conoclinium prasiifolia (DC.) R.M.King & H.Rob. ® | maria preta Stimulant 1874

Eclipta erecta L. > tangaraca Antidiarrheal 1874

Elephantopus mollis Kunth®° erva collegio, fumo bravo, erva grossa, | Leaves emollient, roots to treat bronchitis and fevers 1864
suguaya

Mikania cordifolia (L.f.) Willd.® erva de cobra Snake bites 1874

Mikania guaco Kunth guaco Snake bites, cholera, respiratory diseases 1874

Mikania officinalis Mart. ® coracdo de jesu Tonic, stimulant and intermittent fevers 1874

Sonchus levis Vell. serralha Desobstruent and depurative 1874

BEGONIACE

Begonia hirtela Link® surucura Astringent, antidiarrheal 1864

Begonia spp. ° azedinha do brejo, do sapo Astringent, antidiarrheal 1874

BIGNONIACEAE

Anemopaegma arvense (Vell.) Stellfeld ex de Souza | catuaba Aphrodisiac 1920

Crescentia cujete L. > cabacinha Barks antidiarrheal, fruits laxative and expectorant 1897

Handroanthus serratifolius (Vahl) S.Grose® ipeuva, cinco folhas Diuretic, depurative, to treat syphilis and rheumatism 1897

Jacaranda caroba (Vell.) DC.>® caroba Leaves against syphilis 1874

Jacaranda procera (Willd.) Spreng. ° caroba Antisyphilitic 1864

BORAGINACEAE

Echium plantagineum L. ° borracha chimarona Leaves emollient 1874

Heliotropium elongatum (Lehm.) I.M.Johnst.” crista de galo Respiratory disease 1874

BRASSICACEAE

Coronopus didymus (L.) Sm.’ mastruco Antiescorbutic 1864

BROMELIACEAE

Tillandsia usneoides (L.) L. * barba de velho Antihemorrhoidal 1888

BURSERACEAE

Protium icicariba (DC.) Marchand® > ° elemi Skin diseases 1864

CACTACEAE

Hylocereus setaceus (Salm-Dyck) R.Bauer® jamacuru, cumbéba, mandacar(, Fruits antiescorbutic, fevers, gastritis, pulmonar and skin 1874

urumbéba

disease
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CALOPHYLLACEAE

Kielmeyera speciosa A.St.-Hil. *° malva do campo, folha santa, pinhdo Leaves emollient 1874

CANNACEAE

Canna glauca L. ° imberi, albara, erva dos feridos Rheumatic pain, wound healing and skin ulcers 1874

CARICACEAE

Jacaratia spinosa (Aubl.) A.DC. jaracatia Juice of fruit is vermifuge 1874

CELASTRACEAE

Hippocratea volubilis L. amendoeira do mato Febrifuge, snake hites, expectorant 1920

CLUSIACEAE

Clusia insignis Mart. °® quapoy, aqui Flowers for dry skin 1888

COMBRETACEAE

Terminalia argentea Mart. ° caxaporra do gentio Resin purgative 1874

COMMELINACEAE

Commelina erecta L.*° trapoeraba-rana, marianinha Diuretics, dropsy, baths for rheumatism 1874

Tripogandra diuretica (Mart.) Handlos™ ° trapoeraba Diuretics, dropsy 1864

CONVOLVULACEAE

Cuscuta umbellata Kunth > ° cip6 de chumbo Juice as wound healing 1864

COSTACEAE

Costus spiralis (Jacg.) Roscoe canna do brejo, macaco, matto, Leucorrhea 1874
pacocaatinga, uacaya

CUCURBITACEAE

Cayaponia espelina (Silva Manso) Cogn.® cerejeira de purga, espelina, tomba Tonic, stomachic, purgative, emetic, liver disorders 1874

Cayaponia pilosa (Vell.) Cogn.” cayapd, anna pinta Seeds purgative, depurative, skin disease, emmenagogue 1874

Cayaponia martiana (Cogn.) Cogn. ° tayuyd, ab6bora do mato, Fruits dropsy, purgative, amenorrhea, leaves to treat ulcers 1864

Fevillea cordifolia L. > nhandiroba stomachic, purgative, emetic, liver disorders 1874

Luffa operculata (L.) Cogn.” bucha dos paulistas, purga de jodo paes, | Purgative 1874
buchinha

CYATHEACEAE

Cyathea microdonta (Desv.) Domin® rabo de bugio Bronchitis 1874

CYPERACEAE

Kyllinga odorata Vahl ® capim cheiroso, cidreira, marinho, Carminative, antispasmodic, sudorific, diuretic 1874
acapé, jarapé

DILLENIACEAE

Davilla rugosaPoir.*>° sambaibinha, cipd de carijo, cipd de Leaves to treat oedema of legs and testicles 1874
caboclo

DROSERACEAE

Drosera spp. drosera Antitussigen 1920
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EUPHORBIACEAE

Cnidoscolus urens (L.) Arthur var. urens ° queimadeira, pinha Impingen 1888

Croton campestris A.St.-Hil., C. fulvus Mart. > ° velame do campo Roots purgative 1874

Euphorbia hyssopifolia L. % erva de santa luzia Eyes disorders, skin ulcers 1864

Euphorbia papillosa A.St.-Hil. ° maleiteira, leiteira Purgative 1874

Euphorbia potentilloides Boiss. andorinha, erva de passarinho Skin and eyes ulcers 1874

Hevea guianensis Aubl.” borracha, cautchuc, goma eldstica, Tuberculosis 1874
seringa

Hura crepitans L.’ assacl Leprosy 1864

Jatropha elliptica (Pohl) Oken® > jalapao, tid, raiz de lagarto Roots purgative, jaundice, dropsy 1874

FABACEAE

Andira fraxinifolia Benth." *° angelim Vermifuge 1864

Andira inermis (W.Wright) DC. andira inermis Bark vermifuge and purgative 1897

Arachis hypogaea L. >° mandobi, amendoim Aphrodisiac 1874

Dipteryx odorata (Aubl.) Willd.® cumard, fava tonka Tonic 1874

Hymenaea stigonocarpa Mart., Hymenaea martiana jatahy, jatahyba, jetehy, jatoba Resin hemoptysis 1874

Hayne, Hymenaea courbaril L. ***?®

Leptolobium elegans Vogel perobinha do campo To treat epilepsy, antisyphilitic 1920

Myroxylon balsamum (L.) Harms® ° balsamo de toll Bronchitis 1864

Pachyrrhizus erosus (L.) Urb. jacatupé Antidiarrheal, antihemorrhoidal 1888

Senna occidentalis (L.) Link®>°® fedegoso, pajamarioba, pajomarioba Roots diuretic, tonic, dropsy 1864

Senna rugosa (G.Don) H.S.Irwin & Barneby® amendoirana, alcaguz bravo, bico de Vermifuge 1874
corvo, boi gordo, paratudo

GENTIANACEAE

Calolisianthus pendulus (Mart.) Gilg, Calolisianthus genciana brasileira Roots febrifuge 1874

amplissimus (Mart.) Gilg®

Deianira sp. > *° centaurea menor do brasil Bitter flowers sell as centaurea in Europe 1892

Potalia resinifera Mart. > anabi Leaves astringent, to treat ophtalmia 1874

HUMIRIACEAE

Endopleura uchi (Huber) Cuatrec. UXi Seeds hemostatic 1874

HYPERICACEAE

Vismia guianensis (Aubl.) Choisy® caaopia, pau de lacre Purgative 1874

IRIDACEAE

Trimezia galaxioides (Gomes) Ravenna ° baririgd, mariri¢o Roots purgative 1864

Trimezia juncifolia (Klatt) Benth. &Hook.f.* > ruibarbo do campo, pireto Roots purgative 1920
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KRAMERIACEAE

Krameria argentea Mart. ex Spreng. > ° ratdnia do brasil, da terra Astringent 1888

LAMIACEAE

Hyptis radicans (Pohl) Harley & J.F.B.Pastore®® paracary, horteld brava, mentrasto, Asthma and snake bites 1874
meladinha

Leonotis nepetifolia (L.) R.Br.>® cordéo de frade, corddo de séo Excitant, baths for children 1864
francisco, leonuro

Ocimum americanum L.’ alfavaca do campo, remedio do Excitant, sudorific, constipation 1864
vaqueiro

Vitex megapotamica (Spreng.) Moldenke® taruma Baths for rheumatism 1874

LAURACEAE

Aniba puchury-minor (Mart.) Mez® puchury-miri Same as Puchury 1874

Cinnamomum verum J.Pres|® canela Dyspepsy, antidiarrheal 1920

Dicypellium caryophyllaceum (Mart.) Nees > ° pau de cravo, cravo maranhéo, Aromatic 1874
imyraquiynha

Ocotea cujumary Mart.” cujumary Seeds for dyspepsy 1874

Ocotea cymbarum Kunth ° sassafras do brasil, pau sassafras Barks tonic 1874

Ocotea longifolia Kunth® canela de cheiro Oil for rheumatic pain and spasm of muscle 1874

Nectandra reticulata (Ruiz & Pav.) Mez® canela preta Aromatic, emmenagogue and stomachic 1874

Sassafraz albidum (Nutt.) Nees’ sassafras Syphylis, wound healing, rheumatism 1864

LECYTHIDACEAE

Cariniana legalis (Mart.) Kuntze jequitiba Astringent, antidiarrheal 1864

Eschweilera grandiflora (Aubl.) Sandwith® sapucaieira Diuretic, jaundice, hepatites, intermittent fevers 1874

Gustavia hexapetala (Aubl.) Sm.> janiparindiba Leaves for liver disorders 1874

LINDERNIACEAE

Lindernia difusa (L.) Wettst. ° caa-ataya, erva de ferro, mata cana, Emetic 1874
orelha de rato, purga de jodo paes

LOGANIACEAE

Strychnos toxifera R.H.Schomb. ex Benth. ° curare, ervadura, uiréry, ticuna, Muscle relaxant 1874
woorara

MALVACEAE

Guazuma ulmifolia Lam. *° mutamba, guazuma Astringent, skin/scalp disease 1897

Helicteres sacarolha A. St.-Hil. > sacarrolha, rosea para mulas Venereal disease, emollient 1874

Pavonia sidifolia Kunth® malva diurética Emollient, diuretic, dysuria 1888

Sida planicaulis Cav. ° vassoura Emollient 1864

Sphanalcea bonariensis (Cav.) Griseb. ° malvaisco Emollient against cough 1888
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Triumfetta eriocarpa A.St.-Hil., T. semitriloba Jacq., carrapicho de calcada Blennorrhea 1874

T. sepium A.St.-Hil., Juss. & Cambess. °

Urena lobata L. *>° guaxima, malvaisco Emollient 1864

Urena sinuata L. ° carrapicho Flowers emollient against cough 1874

Waltheria communis A.St.-Hil. *>° douradinha Emollient against cough 1874

MELASTOMACEAE

Miconia cinnamomifolia (DC.) Naudin erva dutra Leaves antidiarrheal 1874

MELIACEAE

Guarea macrophylla ssp. spicaeflora (A.Juss.) marinheiro de folha larga, tuaiussu, Bark and roots purgative 1874

T.D.Penn.’ utuapoca

MENISPERMACEAE

Chondrodendron platiphyllum (A.St.-Hil.) Miers **' abutua, butua, parreira brava Roots for intermittent fevers 1864

Cissampelos glaberrima A.St.-Hil. #° cip6 de cobra, caapeba, erva de nossa Snake bites 1874
senhora

MORACEAE

Dorstenia arifolia Lam., D. brasiliensis Lam. ¢ contraerva, caapia, carapia, caxapia, Roots excitant, fevers, emmenagogue 1874
cayapia

Ficus adhatodifolia Schott ex Spreng. ° coajinguva, cuaxinguba Vermifuge 1874

Ficus gomelleira Kunth & C.D.Bouché’ gameleira, figueira branca Vermifuge, purgative 1888

MYRISTICACEAE

Virola bicuhyba (Schott ex Spreng.) Warb.® bicuiba, buculba, moscadeira do brasil | Seeds to treat rheumatic pain 1874

Virola sebifera Aubl.” ucuuba Rheumatism 1874

MYRTACEAE

Blepharocalyx salicifolius (Kunth) O.Berg, guabiroba Leaves antidiarrheal, leucorrhea 1874

Campomanesia pubescens (Mart. ex DC.) O.Berg *°

Eugenia ayacuchae Steyerm. "'*° jaboticaba Astringent, fruit for treat tonsilitis 1864

Eugenia pyriformis Cambess.’ uvalheira Refreshing 1874

NYCTAGINACEAE

Boerhavia coccinea Mill.® erva tostdo, tangaraca Diuretic, liver disorders 1864

OCHNACEAE

Ouratea sp.’ batiput Oil from seeds to treat rheumatism 1888

ORCHIDACEAE

Vanilla planifolia Jacg. ex Andrews” ° baunilha Stimulant, aphrodisiac, emmenagogue, diuretic 1864

PHYLLANTHACEAE

Phyllanthus brasiliensis (Aubl.) Poir. ® conabi Leaves emetic 1874
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PHYTOLACCACEAE

Petiveria alliacea L.>° pipi, raiz de guiné Stimulant 1864

PIPERACEAE

Piper anisum (Spreng.) Angely? 3 ° jaborandi Aromatic, sialagogue, odontalgic 1874

PLUMBAGINACEAE

Limonium brasiliense (Boiss.) Kuntze® guaycuru, baycuru Roots astringent 1897

Plumbago scandens L. *° queimadeira, loco, caa-pomonga Vesicant, ear ache 1888

POLYGALACEAE

Acantocladus brasiliensis Klotzsch ex Hassk. laranjeirinha do mato Cholics 1874

POACEAE

Andropogon bicornis L. ° sapé Diuretic 1864

Stenotaphrum secundatum (Walter) Kuntze® grama da praia Roots emollient, diuretic, to treat inflammation 1874

POLYGONACEAE

Polygonum punctatum Elliott, Muehlenbeckia erva de bicho, acataya, capeticova, Stimulant, diuretic, emmenagogue, antihemorrhoidal 1864

sagittifolia (Ortega) Meisn.> ° cataya, persicaria, pimenta d’agua

ROSACEAE

Prunus myrtifolia (L.) Urb.® cerejeira, gingeira brava Stimulant, nevralgy, liver disorders, antiemmetic 1874

RUBIACEAE

Chiococca alba (L.) Hitchc.*** cainca, cainana, cip6 cruz, cruzeirinha, | Roots diuretic, purgative, dropsy, snake bites 1864
fedorenta, raiz de frade, preta

Coutarea hexandra (Jacq.) K.Schum.*> quina do brasil, quina-de-pernambuco | Bark intermittent fevers 1864

Ladenbergia cujabensis Klotzsch quina de cuiabd Barks bitter, to treat intermittent fevers 1864

Ladenbergia hexandra (Pohl) Klotzsch quina do rio de janeiro Bark intermittent fevers 1874

Ladenbergia lambertiana (Mart.) Klotzsch® quina do brasil Barks bitter, to treat intermittent fevers 1864

Remijia firmula (Mart.) Wedd.? quina do brasil Barks bitter, to treat intermittent fevers 1864

Remijia macrocnemia (Mart.) Wedd.” quina do brasil Barks bitter, to treat intermittent fevers 1864

Rustia formosa (Cham. & Schitdl. ex DC.) Klotzsch® quina do brasil Bark intermittent fevers 1864

Schizocalyx cuspidatus(A.St.-Hil.) Kainul. & quina do brasil, quina do mato Bark intermittent fevers 1864

B.Bremer®

RUTACEAE

Angostura trifoliata (Willd.) T.S.Elias angustura Tonic, antidiarrhreal, diaphoretic, sudorific, bronchitis 1874

Esenbeckia febrifuga (A.St.-Hil.) A.Juss. ex Mart. > > trés folhas vermelhas, laranjeira do Barks as febrifuge 1874
mato, quina

Galipea jasminiflora (A.St.-Hil.) Engl.>® trés folhas brancas, quina falsa Barks for treat intermittent fevers 1874

Pilocarpus pennatifolius Lem.” Jaborandi Sudorific, sialagogue, bronchitis, hydropsy, fevers 1874

Zanthoxylum tingoassuiba A.St.-Hil. *° Tinguaciba Intermittent fevers 1888
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SAPINDACEAE

Cupania vernalis A.St.-Hil. caboatan de capoeira Barks for asthma and cough 1888

Paullinia pinnata L. timb0, cururu-apé Narcotic, sedative 1864

SAPOTACEAE

Manilkara excelsa (Ducke) Standl. Massaranduba Respiratory disorders 1874

Pouteria caimito (Ruiz & Pav.) RadIk. ® Abiaba Antidiarrheal, intermittent fevers 1897

Pradosia lactescens (Vell.) Radlk.”° monésia, buranhém, guaranhém Baths to treat erysipela 1864

SCROPHULARIACEAE

Buddleja stachyoides Cham. & Schltdl. **° barbasco, verbasco, calgdo de velho Leaves and flowers emollient 1874

SIMAROUBACEAE

Simarouba versicolor A.St.-Hil. **° Parahyba Bark against head lice 1874

SIPARUNACEAE

Siparuna brasiliensis (Spreng.) A.DC. limoeiro bravo Leaves for contusion, respiratory disease 1874

SOLANACEAE

Brunfelsia uniflora (Pohl) D.Don*® manaca, camgaba, geratacaca, jeretaca | Roots purgative, antisyphilitic 1874

Solanum aculeatissimum Jacq. arrebenta cavallo Digestive disorders, skin diseases 1888

Solanum americanum Mill. *° giquirioba, jiquirioba Skin disease 1892

Solanum cernuum Vell >> velame-do-mato, brago de preguica Leaves liver disorders 1874

Solanum pseudoquina A. St.-Hil. >° quina de sdo paulo Bark intermittent fevers 1874

STYRACACEAE

5Styrax maninul B.Walln., S. ferrugineus Nees & Mart. | estoraque do brasil Stimulant 1897

URTICACEAE

Bohemeria caudata Sw. ° asa peixe Baths antihemorrhoidal and diuretic 1874

Cecropia palmata Willd. » 3> ambayba, imbayba, umbauba, arvore Skin disease, venereal disease 1864
da preguica

VERBENACEAE

Glandularia microphylla (Kunth) Cabrera ° alecrim do campo Aromatic baths 1892

Lippia brasiliensis (Link) T.R.S.Silva’ camard, erva sagrada Febrifuge 1897

Lippia pseudothea (A.St.-Hil.) Schauer *>° cha de pedestre, cha de frade Stimulant 1874

Stachytarpheta jamaicensis (L.) Vahl ° gervao, orgibdo, urgevdo Leaves sudorific and stimulant 1864

VIOLACEAE

Anchietea pyrifolia (Mart.) G.Don *>° cip6 suma, piragaia Roots purgative 1874

WINTERACEAE

Drimys brasiliensis Miers *° casca de anta, paratudo Antispasmodic 1874

ZINGIBERACEAE

Renealmia aromatica (Aubl.) Griseb., Renealmia pacovd, cuité-acl, paco-seroca Roots stomachic, to treat skin ulcers 1874
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| alpinia (Rottb.) Maas” |

! Cited by Piso (1648) (based in popular name)

2 Cited in Triaga Brasilica (Pereira et al., 1996)

3 Cited by Saint-Hilaire in his field book (Brando et al., 2012)

* Cited by Gardner in his manuscripts (Fagg et al., 2015)

5 Cited by Von Martius in Materiae Medicae (Martius, 1843)

® Cited in 1% edition of Brazilian Official Pharmacopoeia (Brand&o et al., 2006)
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Estudos adicionais:

A continuidade do uso de espécies relatadas em registros histéricos, até os dias atuais, € um
componente importante para se atestar a tradicionalidade de uma planta. O uso corrente ao
longo dos séculos sinaliza se tratar de um remédio efetivo, condigcdo necessaria para se pautar
0 seu uso clinico. Com o objetivo de verificar o uso atual das plantas descritas por Chernoviz,
foram feitas duas revisdes adicionais, ndo incluidas no artigo. Na primeira revisdo, 0s usos
citados para as plantas nativas presentes na edicdo publicada em 1920, foram confrontados
com estudos etnobotanicos realizados no Brasil e publicados em revistas cientificas em 2016.
Treze espécies de plantas nativas sdo descritas como Uteis, para 0s mesmos fins, nos dois
periodos, inclusive o barbatiméo e a copaiba (tabela 1). Sdo elas: Anacardium occidentale L.,
Bidens pilosa L., Chenopodium ambrosioides L., Copaifera spp., Croton antisyphiliticus
Mart., Gossypium spp.,Gossypium arboreum L., Mimosa tenuiflora (Willd.) Poir., Petiveria
alliacea L., Psidium guajava L., Schinus terebinthifolius Raddi, Solanum paniculatum L.,
Stryphnodendron adstringens (Mart.) Coville.

O Formulario de Fitoterapicos da Farmacopeia Brasileira € o documento direcionado para a
manipulacdo e dispensacdo de fitoterapicos no Brasil. Oito espécies citadas na obra de
Chernoviz constam no Formulério: Baccharis trimera, Cinnamomum verum, Mikania sp.,
Phyllantus niruri, Polygonum punctatum, Schinus terebinthifolius, Copaifera spp. e S.
adstringens. Dessas, seis apresentam as mesmas indica¢fes nos dois periodos: Cinnamomum
verum, Mikania sp., Polygonum punctatum, Schinus terebinthifolius, Copaifera spp. e S.
adstringens. A presenca de espécies citadas pelo Chernoviz neste formulario indica o
interesse dos Grgdos governamentais para que essas plantas passem a ser utilizadas por

profissionais de satde.

Do total de 238 espécies citadas por Chernoviz, somente 61 (25,6%) foram submetidas a
estudos farmacologicos visando verificar suas eficacias, e em todos eles as atividades foram
confirmadas. A tabela 2 traz a relacdo das 18 espécies de plantas citadas especificamente
como uteis no tratamento de feridas e doencas de pele e os estudos relizados com elas
(marcados em amarelo). Observa-se que as atividades cicatrizante, antimicrobiana e
antiinflamatdria foram confirmadas em estudos farmacoldgicos para varias plantas. As acdes
cicatrizante e antimicrobiana sdo fundamentais para a recuperacao da area lesionada. Espécies

que apresentam atividade anti-inflamatoria favorecem, especialmente, o controle da dor.
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Tabela 1. Espécies medicinais citadas no livro “Formulério e Guia Médico”, de Pedro Chernoviz, e em estudos etnobotanicos publicados em 2016.

Nome cientifico

Indicagdo Tradicional

IndicagBes observadas em estudos etnobotanicos

Local de realizacdo do estudo

Anacardium occidentale L.

Lupus, acne, eczema, Ulceras,
psoriase, lepra

Cicatrizante, inflamacdo (PENIDO et al., 2016)

Imperatriz/ MA

Ferimento (SANTOS et al., 2016)

Cajueiro da Praia/ Pl

Ulcera gastrica e nervosa (SOUZA et al., 2016)

Jatai/ GO

Bidens pilosa L.

Ictericia, Ulceras

Hepatite, maléaria (PENIDO et al., 2016)

Imperatriz/ MA

Chenopodium ambrosioides L.

Vermifuga

Febre, tosse, gripe, dor de cabeca, verme, cansaco,
dor de barriga, infecgdo intestinal, &nsia de vomito,
fraqueza, pneumonia, inflamagéo vaginal,
hemorroida (LIMA; NASCIMENTO; SILVA,
2016)

Arapiraca/ AL

Antidiabético, problemas na prostata, antibiético,

Copaifera spp. ,:dstrmgente,, blenorragia e outras cicatrizante, curar umbigo de recém nascido, alto Jatai/ GO
oengas venereas valor medicinal (SOUZA et al., 2016)
i o I Depurativo, Ulceras no estdbmago, erupcdes da pele,
Croton antisyphiliticus Mart. Sudorifico, Glceras de pele, doencas sexualmente transmissiveis/ sifilis Jatai/ GO

estimulante

(SOUZA et al., 2016)

Gossypium arboreum L.

Feridas, erisipela

Inflamagcéo, tosse, 0sso quebrado, asma
(PENIDO et al., 2016)

Imperatriz/ MA

Gossypium spp.

Acne, infeccdo de pele, dores no Utero e ovarios,

Feri isinel / 5 ]

eridas, erisipela inflamacdes em geral (SOUZA et al., 2016) Jatail GO
Mimosa tenuiflora (Willd.) Poir. Narcético, Ulceras de pele Ferimento (COSTA; MARINHO, 2016) Picui/ PB
Operculina sp. Purgativo Depurativo (SOUZA et al., 2016) Jatai/ GO

Petiveria alliacea L.

Dor reumatica, hemorroida e
hidropsia

Febre, dor nas articulagdes, memoria
(PENIDO et al., 2016)

Imperatriz/ MA

Psidium guajava L.

Antidiarreico, edema de pernas

Diarréia (SANTOS et al., 2016)

Cajueiro da Praia/ Pl

Diarréia (PENIDO et al., 2016)

Imperatriz/ MA

Afta, disenteria (SOUZA et al., 2016)

Jatai/ GO
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Schinus terebinthifolius Raddi

Ulceras, adstringente, edema de
pernas

Inflamacéo, gastrite, infeccdo, mioma, cicatrizacao,
inflamacdo no Gtero, descontrole na menstruacao
(LIMA; NASCIMENTO; SILVA, 2016)

Arapiraca/ AL

Scoparia dulcis L.

Inflamacéo, diurético e infecgdo do trato urinario

Bronquite (PENIDO et al., 2016) Imperatriz/ MA
Tuberculose, hepatite, anti-inflamatério .
| triz/ MA
Solanum paniculatum L. ] o (PENIDO et al., 2016) mperatriz/
Problemas no figado, cicatrizante Problemas no figado, antidiabético, infeccfes em
| i) 1 t Ve
geral, reumatismo(SOUZA et al., 2016) Jatail GO
Stryphnodendron adstringens (Mart.) Adstri , InfeccBes em geral, cicatrizante, infecgdo uterina,
stringente, doencas venéreas, . o .
Coville ng Gas v leucorreia, problemas vaginais (SOUZA et al., Jatai/ GO

cicatrizante

2016)

73
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Tabela 2. Espécies medicinais citadas no livro “Formulario e Guia Médico” e em estudos farmacoldgicos recentes para o tratamento de feridas e lesdes da pele em geral

Ne  Nome cientifico Nome popular Parte/ indicagéo Estudos recentes relacionados ao uso tradicional
1  Anacardium cajueiro, acaju Lupus, acne, eczema, Ulceras,  Antiproliferativo (SEITO et al., 2011),
occidentale L. psoriase, lepra Antiinflamatério, cicatrizante(OLAJIDE et al., 2004; PAWAR et al.,
2000)
2 Schinus aroeira, corneiba Folhas para tratar Ulceras, Cicatrizante (ESTEVAO et al., 2013b), tlcera gastrica (SANTOS et
terebinthifolius Raddi casca adstringente e para al., 2013)
tratar edema de pernas
3 Aristolochia trilobata ~ milhomens, jarrinha Perda de apetite, febre, Antiinflamatdrio tépico (SOSA et al., 2002); antibacteriano
L. Ulceras cutaneas (CAMPORESE et al., 2003)
4 Ayapana triplinervis japana, ayapana Sudorifico, cicatrizante Antibacteriano (GUPTA et al., 2002)
(Vahl) R.M.King &
H.Rob.
5  Chaptalia nutans (L.) lingua de vaca Tdnico, bronquite, Glcera Antibacteriano (TRUITI et al., 2003); Antiinflamatério (BADILLA
Pol. cutanea etal., 1999)
6  Zeyheria montana mandioquinha do campo, bolsa de Raizes, doenca de pele Antiinflamatério, antinociceptivo (GUENKA et al., 2008)
Mart. pastor
7  Heliotropium indicum  aguara-ciunha-acu, jacud-acanga Ulceras de pele e queimadura  Cicatrizante (DASH; MURTHY, 2011; REDDY; RAO; REDDY,
L. 2002)
8  Kalanchoe crenata saydo Folhas como cicatrizante Antiinflamatério (COSTA et al., 2006; IBRAHIM et al., 2002)
(Andrews) Haw.
9  Curatella americana sambaiba Casca adstringente, Ulceras de  Anti-ulcerogénico (HIRUMA-LIMA et al., 2009)
L. pele
10 Croton antisyphiliticus  herva mular, alcamphoreira, Folhas sudorifico, Glcera de Antiinflamatério (REIS et al., 2014)
Mart. curraleira, pé de perdiz pele, estimulante
11 Bowdichia virgilioides  sebipira, sucopira Casca tdnico e diaforético, Sport resistence (SANTOS et al., 2014), Doenca de pele (AGRA et
Kunth para tratar problemas de pele  al., 2013); antiinflamat6rio (BARROS et al., 2010; THOMAZZI et
al., 2010)
12 Copaifera spp. copahiba Adstringente, blenorragia e Cicatrizante(PAIVA et al., 2002); Antiinflamatério(VARGAS et al.,
outras doengas venéreas 2015; GELMINI et al., 2013); Antimicrobiano(SOUZA et al., 2011;
SANTOS et al., 2008)
13 Mimosa tenuiflora jurema Narcético, Ulcera de pele Cicatrizante (ZIPPEL; DETERS; HENSEL, 2009; RIVERA-ARCE

(Willd.) Poir.

et al., 2007)
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14  Stryphnodendron barbatiméo Casca adstringente, doencas Cicatrizante (PINTO et al., 2015; COELHO et al., 2010), candidiase
adstringens (Mart.) venéreas, cicatrizante (MOREY et al., 2016; LUIZ et al., 2015; ISHIDA et al., 2006)
Coville

15 Gossypium spp. algodoeiro Feridas, erisipela Cicatrizante (ANNAN; HOUGHTON, 2008)

16 Carapa guanensis
Aubl.

andiroba, carapa

Casca febrifuga e vermifuga,
Ulcera de pele, repelente de
inseto

Antiplasmadio (PEREIRA et al., 2014; MIRANDA JUNIOR et al.,
2012); vermifugo (SARRIA et al., 2011); Cicatrizante (NAYAK et
al., 2011; 2010); antimicrobiano (MECCIA et al., 2013);
antiinflamatério (HENRIQUES; PENIDO, 2014), repelente de
insetos (MIOT et al., 2004).

17 Piper mikanianum
(Kunth) Steud., P.

periparoba, aguaxima, caapeba

Folhas para tratar reumatismo
e Ulceras; raizes como

Antiinflamatério IWAMOTO et al., 2015; ROERSCH, 2010),
antimalarico (ROCHA E SILVA et al., 2015)

peltatum L., P. estomaquico, sudorifico e
umbellatum L. para febre intermitente
18 Smilax salsaparrilha salsaparrilha, japecanga, Antisifilitico, problemas de
L., S. syphilitica salsaparrilha do brasil pele, reumatismo e gota Vérios estudos com Smilax spp.

Humb. & Bonpl. ex
Willd.
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RESULTADOS - PARTE II

Busca de evidéncias de tradicionalidade de uso de cascas de Stryphnodendron

adstringens (Mart.) Coville e 6leo-resina de Copaifera spp. no tratamento de feridas.

Nesta parte dos estudos, buscou-se avaliar a tradicionalidade de duas plantas usadas no
tratamento de feridas, a partir de uma extensa revisdo bibliografica. Foram selecionadas duas
espécies que apresentam histérico de uso tradicional e também uso na atualidade: S.

adstringens e Copaifera spp. Os resultados do estudo estdo no manuscrito preparado para

publicacdo no Journal of Ethnopharmacology.
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1. Introduction

It is an historic fact that a high number of useful drugs have originated from plant
products. The Amerindian flora has provided many important substances that solved health
challenges. One of the most important examples is quinine, an alkaloid obtained from the bark
of Peruvian Cinchona species. This plant was used to treat fevers in the 16™ century, and
inspired the synthesis of chloroquine and mefloquine, which widely replaced quinine in the
mid of the 20™ century. Quinine is also a very bitter substance and has today a strong
comercial value due to its use in beverages (Cosenza et al., 2013). Another example is the
anticancer drug taxol, obtained from Taxus brevifolia. Although its pharmacological
properties were discovered through random screenings, it was later determined that the
medicinal use of this plant was also employed by North American indigenous populations. In
past centuries, many plants exported from Brazil were included in the European
Pharmacopoeia and widely used in medical practice. Among those was Carapichea
ipecacuanha (ipecacuanha), which produces the emetic and amoebicide alkaloid emetine.
Other clinically important substances copyied from the Brazilian Amerindian knowledge are
pilocarpine from Pilocarpus spp., used in the treatment of glaucoma, and tubocurarine from
Chondrodendron spp., used as adjuvant in surgeries (Nogueira et al., 2010; Li and Vederas,
2009).

It is estimated that although structures for 200,000 natural products are known, only 15%
of the 350,000 plant species have been investigated for their chemical constituents (Wurtzel
and Kutchan, 2016). Brazil has still one of the most interesting and important flora diversities
in the world, which is spread through six phytogeographic bioma domains: the Amazonia,
Cerrado, Caatinga, Mata Atlantica, Pampa and Pantanal, being some of them recognized as
global biodiversity hotspots. Different ecosystems can produce structurally different chemical
substances, and the potential of discovery of new substances is therefore higher. Indeed, the
increased amount of scientific documentation, as well as ethnomedical reports about Brazilian
plants, indicate that the abundant plant resources are far from being exhausted and have great
potential for the development of innovative medicines. Despite its known potential, the native
vegetation of Brazil has been undergoing intense destruction processess due to a sequence of
economic cycles that began in the 16th century. The first cycle occurred with the exploitation
of Brazil-wood (Caesalpinea echinata Lam.) by the Portuguese, which led to the
disappearance of this species along the Brazilian coast. C. echinata contains a red pigment

(brasilina and brasilidina) that had high commercial value at the time of non-dyeing of fabrics.
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In the second half of that same century, extensive cultivation of sugar cane began and this
activity was responsible for the entire economy of the colony for more than 150 years. By the
middle of the seventeenth century, Brazil was the largest sugar producer in the world, but it
was later surpassed by the growing production of Central America and the Caribbean. The
third economic cycle started almost simultaneously to the previous one, and was characterized
by cattle raising. This practice caused a destruction of vast regions of native vegetation, which
were used for pasture preparation. Gold mining was the fourth economic cycle, which was
initiated after the discovery of the metal in the state of Minas Gerais. For some authors, the
discovery of diamonds in 1729 also in Minas Gerais was responsible for the fifth economic
cycle. This cycle lasted 140 years, until South Africa emerged as the largest producer of
diamonds. It is considered that during the 17" and 18™ centuries Brazil has contributed with
about 50% of all the gold and diamonds of the world, bringing prosperity and luxury for the
Portuguese crown. This situation was lost after the gold reservoirs were exhausted in the late
eighteenth century. The cultivation of coffee was responsible for the sixth economic cycle,
with the first plantations being started soon after the independence of Brazil from Portugal in
1822. Finally, in the late nineteenth century, rubber production emerged in the Amazon,
starting the seventh Economic cycle. After this cycle, the country's economy became much
diversified due to industrialization, and could no longer be defined by specific cycles. Intense
process of urbanization and industrialization began in the southeastern region of the country
in 1940, with Sao Paulo being the destination of many people. In 1950 a massive introduction
of industrialized medicines produced by pharmaceutical and newly installed industries began.
It is important to highlight that, with the exception of rubber, whose exploitation is done by
forest management, all other economic cycles have led to an intense genetic erosion of native
vegetation in Brazil. Today, only 7% of the Atlantic Forest remains, whilst other ecosystems
such as the savannas (cerrado) and caatinga are rapidly being replaced by monocultures of

eucalyptus, sugarcane, soybeans and livestock (Giulietti et al., 2005).

In a study carried out in 2004 with the population of the former mining region in
Minas Gerais, known as Estrada Real, the consequences of deforestation on the knowledge of
native medicinal plants were evaluated. A total of 152 men and 54 women, aged 65-95 years,
were asked if they knew and used medicinal species that had been collected and described by
European naturalists in the same region in the 19th century. These people were born before
the 1940s, that is, before the beginning of the process of urbanization and industrialization of

the region. The research has shown that even among the elderly and rural population,
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knowledge about native medicinal plants and their applications is compromised. Respondents
reported that they learned about plants from their families and in rural areas, but today those
plants no longer exist. An example is tinguaciba (Zanthoxylon tingoassuiba A. St-Hil.,
Rutaceae), collected and described in the 19th century by the French botanist Auguste de
Saint-Hilaire. This plant had great importance in the past and was included in the first edition
of the Brazilian Pharmacopoeia in 1926. Informants also reported that their descendants are
not interested in learning about medicinal plants. This research revealed that the process of
genetic erosion of medicinal plants is accompanied by intense cultural erosion. Thus,
historical research represents an important tool for the retrieval of information on native

medicinal plants in Brazil.

Many efforts have been done by the Brazilian Government in order to encourage the
development of herbal medicines from native species. Regulations for registration have been
established since 1995, which were based in rigorous clinical trials for the approval of the
products. The Ministry of Health also established the National Policy of Medicinal Plants and
Herbal Medicines (PNPMF), in 2006. This Policy gives support for the development of
products based on plants from the Brazilian biodiversity, to be used in public health
programms. A list of 71 plants of governmental interest (RENISUS) was created as a result
from this policy. However, clinical trials are often feasible only with industrial support, due to
the high costs (Atanasov et al., 2015), what makes this policy a huge challenge. As a
consequence, only few examples of success can be cited, being the topical anti-inflammatory

Acheflan® from Cordia verbenaceae, one of them (Dutra et al., 2016).

On the other hand, since 2002, the World Health Organization (WHO) recognizes the
importance of the traditional medicine as part of health services. Traditional medicine has a
long history of use in health maintenance and in disease prevention and treatment, particulary
for chronic diseases (WHO, 2013). For the Organization, comprehensive historical data about
the use of medicinal plants, for example, can provide important data that could support its
clinical use, even at the present time. These informations must refer to documented data from
an extensive literature review, in which must be demonstrated that a species has been used for
a specific health condition, demonstrating pharmacological evidence. The most well-know
example to date of a drug discovering using Traditional Chinese Medicine (TCM) was the
isolation and identification of the antimalarial artemisinin. It was isolated from the TCM herb

Artemisia annua L. in 1971 and led to the development of derivatives, such as sodium
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artensunate or artemether, that are nowadays widely used to treat malaria. In fact, in well-
established traditional medical systems, such as TCM, Ayurveda or European Traditional
Medicine, ethnopharmacological knowledge is comparably easier accessible, as these systems
possess an established body of written knowledge and theory that has often been revised
throughout the centuries, and is still in use today (Atanasov et al., 2015; Heinrich et al., 2006).
In other cultures, as the Amerindian, however, no written documents exist or those are
escasse, and the knowledge is fragmented, making the informations more difficult to access
(Bussmann and Sharon, 2006). The use of native plants in the Americas has been described
through archeological records that show that the native populations in the United States have
used some species for more than ten thousand years. Examples of plants are avocado (Persea
americana Mill.), a sweet potato (Ipomoea batatas (L.) Lam.), Mate (llex paraguariensis A.
St.-Hil.), Cacao (Theobroma cacao L.) and corn (Zea mays L.). In Brazil, the Portuguese
began to register the use of plants by the native population when they arrived in the continent
in 1500. However, archeological findings have shown that the Amerindians have inhabited
the region for more then 10.000 years, what makes the contact of these people with the native

species as old as that of Asian populations.

Today, plants are used as remedies in both rural and urban areas of the country, but
established phytotherapy and home remedies have become strongly based on exotic plants
such as chamomile (Chamomilla recutita), mint (Mentha spp.) and Aloe (Aloe vera), to name
just a few (Brandao et al., 2004; Begossi et al., 2002; ). The popularity of non-native plant
remedies is a consequence of the intense miscegenation of cultures in Brazil: many plants are
used according to folk tradition brought to the country by Europeans and Africans,
popularising exotic rather than Amerindian medicines. So, native species are scarcely known
and used today, especially in the southern parts of the country. These phenomena are
correlated with the introduction of different plants in other cultures and the consequent
transformation of traditional knowledge, observed in many parts of the world (Brandao and
Montemor, 2008; Ceuterick et al., 2008; Pirker et al., 2012).

Despite the gradual loss of traditional knowledge that occurred in the last centuries,
the informations about the traditional use of plants have been registered. On the other hand,
the documents containing these informations are dispersed and fragmented and were written
without interpretation. Therefore, this situation led to a question: is it possible to access solid

and coherent informations about the native species used in Brazilian traditional medicine?
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In this study, we have done extensive, but not exhaustive, studies on historical and
current data about two Brazilian plant products used in the treatment of wounds:
Stryphnodendron adstringens (Mart.) Coville (barbatimdo) barks and Copaifera spp.
(copaiba) oil-resin. Our goals were to verify if the use of these plants in wound healing has
persisted throughout the five centuries of Brazil's written history, what could indicate its
traditionality, and characterize pharmacological evidence and signalize the possibility of their
clinical use, as recommended by WHO. We also aimed to establish a research method that

could be used in the recovery of data about other plants.

2. Materials and methods
2.1. Selection of species for the study

For this study, we selected plants used in the treatment of wounds and skin diseases
since they are medical conditions with easy diagnosis. Two species currently used in Brazil
for these purpose were selected: Stryphnodendron adstringens (Mart.) Coville (Barbatimé&o
barks) and Copaifera spp. (Copaiba oil-resin). These species were selected for the study
because (1) they account with wide historical records of traditional uses, already observed in
previous studies performed with authors from the 19th century (Fagg et al., 2015; Breitbach et
al., 2013; Branddo et al., 2012); (2) the species were included in Brazilian Official
Pharmacopoeia, showing their importance also in conventional medicine; (3) barbatiméo
barks and copaiba oil-resin can be found in popular markets of different parts of Brazil,
showing their current use in popular medicine (Branddo et al., 2013); (4) remedies containing
these plants were prepared for decades by small and local industries in Brazil (Brandéo et al.,
2010); (5) they were included in the list of medicinal plants considered as prioritary by the
Ministry of Health of Brazil for research and development of herbal products, the RENISUS
(Brasil, 2009); and (6) remedies prepared with them are currently used in the medical practice

in public hospitals to treat wounds (Betim, 2016).

2.2. Data search about traditional uses of the plants
2.2.1. Books

We have performed searches and found informations of traditional uses of barbatiméo
barks and copaiba oil-resin in 101 books written in Portuguese, which describe the uses of
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medicinal plants in Brazil. The consulted books spanned the period from 1576 to 2011. The
searches included currently and past accepted popular and scientific names, as well as their
synonyms. The correspondence of the scientific names and species were checked in the

website Flora do Brasil (www.floradobrasil.jbrj.gov.br).

Different types of books were studied and it was impossible to give the same level of
importance to the informations described in each one. Some of them, for example, were
written in past centuries, by botanists, medical doctors and other scientists. They carefully
describe primary data about the use of the plants. Other references were prepared by commom
people, many of them without descriptions about the origin of the informations. Books
published until the first half of the 20™ century describe a larger number of Brazilian plants,
which are different from the most recent titles. In order to give more value to the most
important informations, “weights” were assigned to each book, considering the author and the
year of publication (Oliveira et al., 2003). The weights were given according to the following
criteria: (i) books published before the year 1950, describing the use of the plants based on
primary data, received weight 10. The same weight was given to books published after 1950,
if they involved ethnobotanical studies in well defined traditional communities. (ii) Books
published before 1950, with secondary sources of information about the plants, received the
weight 2. (iii) Other books without defined source of information scored 0.4. Table 1 shows
the studied books, their weight and the presence or not of informations about the traditional

uses of barbatiméo barks and copaiba oil-resin.

2.2. Obtention and systematization of the traditional uses from the books

The consulted bibliography cited several traditional uses for barbatiméo barks and
copaiba oil-resin, which were then organized and cathegorized, as showed in Table 2.
Initially, the International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems
(ICD-10) was used to classify the indications. This approach was unsuccessful due to the
difficulties to understand some traditional terms. The indications and actions found in the
literature were then grouped by another method, making it possible to reduce the number of
categories and maintain the focus of the traditional indication. The groups were made
according to the following rule: (i) if a disease or organ is indicated, it was classified

according to the disease or the corresponding system. Ex.: “to treat diarrhea” was classified in
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the Antidiarrheal category; “lung problem” was classified in the Treatment of lower airway
conditions category; (ii) if a traditional action is indicated, it was classified according to the

action. Ex.: “detersive in ulcers” was classified in the Treatment of skin and mucosal lesions
and healing category; and (iii) if a traditional action in a specific organ is indicated, it was
classified according to the action. Ex.: “stomach pain” was classified in the Analgesic

category (Table 2).

Traditional indications that appeared less than five times in the books were not
included in the Table, for example anti-influenza / to treat coryza / sinusitis / tonsillitis; as
antitumor / to treat tumor / cancer / for cancer control / as anti-cancer; as diuretic; to treat
hemorrhoids (cited 5 times each); to stimulate appetite, as oil-resinic, cleanser, to treat
diabetes / as hypoglycemic, diseases that come from coldness, as emollient, as laxative /
purgative (cited 4 times each); against baldness, as emetic-cathartic, to treat fever, snake bite
(cited 3 times each); to treat anemia, as antiphlogistic, for contraception, to treat seizures, as
detergent, for soul sickness, for lymphatic engorgement, to treat scrofula, as hypotensive, to
treat leishmania, for poor circulation, prolapse of the mucronoda cartilage, to succour the
nerves, to treat worms (cited 2 times each); antitoxic, cholera morbus, diaphoretic, yellow
fever, hydrophobia, convalescence, hemiplegia and sequels, hypothenisant, incitant,

antiemetic and resolutive (cited one time each).

After the cathegorization of the traditional uses, a score was calculated for each of
them, based in the frequence of citation versus the weight of the book where the information

was obtained (10, 2 or 0.4). The following formula was used for the calculations:

S=Y fW

where “S” is the score, “f” is the frequence in which the information is cited in a book

and “W” is the weight of the book.
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Graphics were created for each plant allowing a prompt visualization of the most
frequent traditional use along the centuries. The graphicals representations were constructed
using Business Intelligence tools and present the Dispersion Sheet for each species studied.
The year of publication of the books were arranged along the x axis, while the categories of
traditional uses were arranged in descending order of score along the y axis. Markings are
displayed in color, in which brown marks identify citations that come from books with higher
weigh (10), followed by blue markers (2). The lilac marks (0.4) identify citations that come
from the least significant bibliographies. The results are shown separated in two periods:
barbatimdo barks before and after 1950 in Figures la and 1b, respectively, and copaiba oil-

resin before and after 1950 in Figures 2a and 2b, respectively.

The limitations of this analysis were: (i) the universe of available books was not
exhaustively analyzed, even though the main references until the 20" century were included:
(ii) the interval of book publications is heterogeneous, so the time scale used in the Dispersion

Sheets limits the identification of the continuity of the historical use of the species.

3. Data search about traditional uses from ethnobotanical studies in scientific

journals

The study in journals was performed to complement the data gathered from books.
Data about the plants were searched in articles about ethnobotanical studies published in 55
journals (Table 3). Most jornals are published in Brazil (43, 78.2%), and covered different
areas as agronomic, pharmacological or health sciences. The journals that have articles about
ethnobotanical studies that cited the plants were marked with (*). Table 4 shows the
traditional uses extracted from these searches and the references. Some traditional uses, like to
treat anemia, hemorrhoids, intermittent fever, insect bites, anxiety, cold and as antitumor,
diuretic and laxative, were not consider because they don’t correspond to the defined

cathegories.

3. Results
3.1. Studied authors

A total of 101 books were used to search data about traditonal uses of barbatiméo

barks and copaiba oil-resin (Table 1). The data were organized in two different periods, the
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first from 1500 to 1949 (51 books), and the second from 1950 to 2011 (50 books). The
available books from the first period were written by religious, explorers, naturalists,
physicians and other researchers that lived or travelled in Brazil. There is a predominance of
books with weight 10 and 2, since they have primary informations about the plants. In the

second period, most titles were written by common people, and the predominant weight is 0.4.

3.1.1. First centuries

Most of the available information on the use of native plants during the period of
Brazilian colonization was compiled by the Jesuit priests, the first to make direct contact with
Amerindians. The Jesuits soon incorporated American plants into the medicines originating in
Europe, as is the case of the Triaga Brasilica. In this preparation, firstly originated in the
ancient Rome, native species from Amerindian culture were gradually included, like the
Menispermaceas Chondrodendron spp., Cocculus spp. and Cissampelos spp., Aristolochia
spp. (Aristolochiaceae), Piper umbelattum L. (Piperaceae), Solanum paniculatum L.
(Solanaceae) and Pilocarpus spp. (Rutaceae), among many others. The Brazilian Triaga, as it
was known, was indicated for several medical purposes, mainly to treat fevers and as an

antidote against snake bites.

Other Europeans also described the use of plants by the Amerindians in 16™ century,
among them the French André Thevet and Jean de Lery, and the Portuguese Gabriel Soares de
Souza. In the 17" century, the clinical use of the plants started to be described by phisicians.
The first was the Dutch Guillermo Piso (1611-1678), who lived in northeastern Brazil for
eight years. In 1648 he published in the Netherlands the Historiae Naturalis Brasiliae, in
which the uses of various indigenous medicinal plants are carefully described. In the 18"
century some Portuguese physicians have also described the use of plants, like Jacob de
Castro Sarmento (1691-1762), Luis Gomes Ferreira (1686-1764) and Bernardino A. Gomes
(1768-1823). All of them described the clinical efficacy of barbatiméo barks in wound healing

and Sarmento took barks to England, where they were used in hospitals (Furtado, 2005).

3.1.2. Authors from the 19th century

3.1.2.1. European naturalists
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In 1808, the Portuguese royal family moved to Rio de Janeiro, fleeing the invasion of
Portugal by Napoleon Bonaparte. They lived in Brazil for thirteen years, a period marked by
remarkable advances in the economy, culture and local science. That same year, the Botanical
Garden of Rio de Janeiro was inaugurated, initially as a place of acclimatization of
commercially important exotic plants, as Ceylon’s cinnamon (Cinnamomum verum J.Presl,
Lauraceae), Indian clove (Syzygium aromaticum L. Merr. and LMPerry, Myrtaceae) and tea
(Camellia sinensis (L.) Kuntze, Theaceae). Foreigners were finally allowed to enter Brazil,
and several European naturalists traveled through vast areas of the vast Brazilian territory and
registered their interest in the search for native species of commercial value. Among the
naturalists who have described, in detail, the uses of medicinal plants are the German Karl
F.P. Von Martius (1817-1820) (Breitbach et al, 2013), the French Auguste de Saint-Hilaire
(1779-1853) (Brandéo et al., 2012) and the English George Gardner (1836-1841) (Fagg et al.,
2015).

Others also recorded the use of medicinal plants such as the English John Mawe
(1807-1811), Charles JF Bunburry (1833-1835) and Richard F. Burton (1866-1867), the
Germans Georg W. Freireyss (1813-1815) Gregory |. Langsdorff (1821-1836) and Hermann
Burmeister (1850-1852), as well as the Austrian Johann Pohl (1817-1821) and the French
Alcide D'Orbigny (1831-1834). Interest in Brazilian medicinal plants can be illustrated by the

following passage:

"l have already said that the inhabitants of the interior of Brazil, deprived of the resources of
medicine, employ several plants to alleviate their ills, several of them were presented in my book

titled" Usual Plants of Brazilians. "

Auguste de Saint-Hilaire (1824)

European Naturalists also made several comparisons between Brazilian plants and
those commonly used in Europe. They have contributed enormously to the knowledge of
Brazilian plant biodiversity - hundreds of new species were discovered and several new
genera were described. The records left by them today represent an important primary source

of information on the use of native plants.
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3.1.2.2. Other authors

The use of many native plants was also recorded in other works from the 19™ century,
some of them published by Europen medical doctors or pharmacysts. Examples are the Polish
Pedro Chernoviz (1812-1881) and Theodor Peckolt (1822-1912). Chernoviz came to Rio de
Janeiro (by influence of A. de Saint-Hilaire) in the early 1840s, where he lived for 15 years.
His interest in the properties of native medicinal plants was great, and he incorporated several
of them in the subsequent editions of his work. The first edition of the Formulary and Medical
Guide, published in 1841, for example, brings the description and use of 37 species. The last
edition, published by one of his children in Paris in 1920, provides information on 238 plants
(Ricardo et al., 2017). Due to the importance of the work, the use of Chernoviz as a reference
was mandatory in Brazilian pharmacies until the publication of the 1*' edition of the Official

Brazilian Pharmacopoeia, in 1929.

Theodor Peckolt was a German pharmacist that came to Brazil in 1847 by influence of
VVon Martius. He spent part of his life in Rio de Janeiro, where he built a chemistry laboratory
for chemical analysis of plants, being the responsible for the identification of active
substances of many plants of the Atlantic Forest. In his book History of Medicinal and Useful

Plants of Brazil he left important references on the use of Brazilian plants.

3.1.3. Authors from 20" and 21th centuries
3.1.3.1. Books published until 1949

A high number of consulted books about plants were published in this period: 51 (50.5%), all
of them receiving weigh 10 or 2, according to our classification. Among the most important
authors are the botanics Manoel Pio Corréa, Hoehne and Le Cointe. Pio Corréa (1844-1934)
was Portuguese and wrote an important book about plants, in six volumes, with descriptions
of more than five thousand native and exotic plants. Frederico Carlos Hoehne (1882-1959)
lived in S&o Paulo and wrote important works about useful plants from Brazil. Paul le Cointe
(1870-1943) was French and a Professor in the University of Nancy. He came to Brazil to be
the diretor of the Chemical Industrial School created in 1920, in Belém, Amazonia. He
published many works about the Amazonian flora and on this study we have revised the

“Brazilian Amazonia” published in 1947 (Amazonia Brasileira) (Le Cointe, 1947).
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3.1.3.2. More recently published books

Table 1 shows that, despite the availability of 50 books published after 1950, their weights
were predominantly 2 and 0.4. Only Neves (1980), Siqueira (1981 and 1988), and Prance

(1986) describe field works, with primary informations about the use of plants.

3.2. Traditional uses for barbatimédo barks and copaiba oil-resin in books

A total of 219 traditional uses were recovered for the plants in the consulted books,
rearranged into 20 categories of therapeutic indications (Table 2). Nine cathegories of
therapeutic indications were observed for both plants: antidiarrhoeal, antiinflammatory,
antiseptic, fortifier, treatment of genitourinary system conditions, treatment of skin and
mucosal lesions and healing, treatment of lower airway conditions, treatment or prevention of

Sexually Transmitted Diseases (STD) and treatment of skin general conditions.

3.2.1. Barbatimao barks

“...from the observations of all these physicians, barbatim&o barks are a great
remedy in bleeding, leucorrhoea and in the great evacuations, in which astringents

are indicated...”

Bernardino A. Gomes, 1812

S. adstringens (Mart.) Coville (Fabaceae) is an endemic species of Brazil, found
especially in areas of caatinga and cerrado (savanna) (Flora do Brasil 2020; Correia et al.,
2012). The crude drug is constituted by the dried barks with a minimum of 8% of tannins, as
described in the Brazilian Official Pharmacopoeia (Brasil, 2010). The tannins are considered

its bioactive substances (Correia et al.,2012; Coelho et al., 2010).

From the total of 101 studied book, sixty-three books (62.4%) cited the use of this
plant, being 28 before the year 1950 and 35 after. Figures 1a and 1b show the cathegories of
traditional uses cited in the studied book. The most important is as astringent (score 153.2),

followed by antihemorrhagic (138.8), to treat lesions and healing (127.6), scurvy (88), as
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fortifier (86.4), to treat genitourinary disorders (86), as antidiarrhoeal (84) and to treat lower
airways conditions (74.8). Other traditional uses cited for the plant are to treat or prevent
STDs (46.4), as antiseptic (31.2), as antiinflammatory (30.4), to treat hernia (24.8) and to treat
other general skin disorders (15.2). The books with informations about the traditional uses
with highest score, i.e, those that describe primary informations were published before 1950
(marked as brown). Many different uses, without past correlation, were included in the books
published after 1950.

Many studies have been performed with barbatimao barks in order to verify its
efficacy in the treatment of wounds. In vivo essays with extracts and fractions show activity
as wound healing (Panizza et al., 1988). In one study with ethanolic extract, epithelization
was observed after 14 days of treatment (Coelho et al., 2010), while in other using a product
with 1% of extract prepared with acetone, epithelization was observed after 4, 7 and 10 days
(Hernandes et al. 2010). Anti-inflammatory activity in models of oedema in mice was
observed, but the activity was not equivalent to indomethacin and dexametasone used as
control (Lima et al., 1998). The effect of topical application of a product containing 3% of
extract from S. adstringens in cicatrization of decubit ulcers was observed in another study.
After six months 100% of the lesions were cicatrized, being 70% of the patients cured after
two months (Minatel et al., 2010). These results gave the basis for the registration of an
ointment for topical use that is indicated to heal wounds in several types of lesions. It contains
60 mg of dry extract/g of ointment, corresponding to 27 mg of total tannins. Extracts from
barks of the plant also show activity as gastroprotective (Martins, Lima and Rao, 2002),
nociceptive (Melo et al., 2007) and antifungal (Glehn et al., 2012; Melo-Silva, 2009; Ishida et
al., 2006).

3.2.2. Copaiba oil-resin

“[the copaiba oil-resin] ... is not only gifted with admirable purifying and
consolidating virtues, to heal wounds of first intention, to cure serpent bites, and to

remove scar”’

Guilherme Piso, 1648 (p. 65)

Copaiba oil-resin is obtained as an exudate from the trunks of trees of the genus

Copaifera (Leguminosae), and is a plant-derived remedy that has a long tradition of use in
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tropical countries. Species from Copaifera can be found in four phytogeographic domains of
bioma: Amazobnia, Caatinga, Cerrado e Mata Atlantica (Flora do Brasil 2020). More than 20
species occur in Brazil and the most abundant are Copaifera officinalis L., C. guianensis
Desf., C. reticulata Ducke, C. multijuga Hayne, C. confertiflora Bth., C. langsdorffii Desf., C.
coriacea Mart. e C. cearensis Huber ex Ducke (Leandro et al., 2012). The oil-resin from all
species is constituted by a mixture of sesqui and diterpenes (Souza-Barbosa et al., 2013), from
which the biological activities are derived (Leandro et al., 2012). However, there are huge
variations in sesquiterpenes composition and concentration between species and inside a

population (Herrero-Jauregui et al., 2011).

Figure 2a and 2b show the results obtained in the study of copaiba oil-resin. A total of
70 books (70% of the consulted references) describe the use of the oil-resin, being 40
references before 1950 and 30 after this year. The main cathegories of traditional uses were to
treat leasions and healing (365.5), STD (189.6), lower airway conditions (136), genitourinary
conditions (89.6), as analgesic (86.4), to treat skin general conditions (74), to treat
osteoarticular conditions (65.6), tetanus (63.2), digestive disorders (60.4), as anti-
inflammatory (59.2), antidiarrhoeal (52.8), antiseptic (50), fortifier (24), antimicrobial (18.4)
and to treat urinary incontinence (8). The cathegory medicinal has reached the score 130.4.
The antimicrobial activity of the copaiba oil-resin is described in researches with
different bacterial strains, indicating potential application for the treatment of infected
wounds, mainly by Gram-positive bacterias (Bonan et al., 2015; Morelli et al., 2015; Ziech et
al., 2013, Masson et al., 2013). Other studies have evidenced the healing potential (Nogueira
et al.,, 2012), increase in wound crust size (Brito et al., 1998), higher development of
granulation tissue, increased angiogenesis (Estevdo et al., 2013; Moura-Estevao et al., 2009),
reepithelization (Masson-Meyers et al., 2013) and an acceleration of wound contraction in
open lesions (Paiva et al., 2002). Currently, biomaterials that increase the contact surface and
incorporate copaiba in order to improve the treatment of wounds are being developed with
promising results (Millas et al., 2014), and nanoemulsions containing copaiba are also being
studied with the aim to increase the cutaneous penetration (Venturini et al., 2015; Dias et al.,
2014; Lucca et al., 2015). Two other studies also showed that a nanoemulsion improved the
antimicrobial effect, compared to pure copaiba oil (Alencar et al., 2015; Svetlichny et al.,
2015).

Research involving humans show that 65% and 75% of 60 patients had peptic ulcers

healed with the treatment with capsules of 80 mg and 120 mg of copaiba oil-resin,
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respectively, without significant adverse effects (Arroyo-Acevedo et al., 2011). Another study
has shown the activity of gel containing copaiba oil-resin in 10 patients diagnosed with acne
type 1 (Silva et al., 2012).

3.3. Traditional uses for barbatimao barks and copaiba oil-resin in articles

From the total of 55 journals with ethnobotanical studies in Brazil, 19 published studies citing
barbatimdo barks or copaiba oil-resin (Table 3). The oldest was published in 1942. The
traditional uses described for the plants in these studies are in Table 4. For barbatimdo, most
uses were as anti-inflammatory (9) and for treatment of skin and mucosal lesions and healing
(8). For copaiba these were also the most traditional uses, 11 studies citing anti-inflammatory

activity and 13 for wound healing.

4. Discussion

Traditional medicine includes procedures and practices, as well as products, used in
many countries, and have been promoting human health for millennia. Traditional Chinese
Medicine, for instance, was the mainstay of health care in China, and has been used
successfully to diagnose, treat and prevent illness for over than 2500 years. It is a completely
defined medical system running parallel to allopathic medicine. Traditional medicine is often
underestimated by part of health services and professionals, but it is recognized and
incentived today by WHO (WHO, 2013). Despite having a wide vegetal biodiversity,
Traditional Medicine in Brazil is not well defined as a consequence of a set of situations that
occured in the country since the arrival of the first European. In southern and more populous
parts of Brazil, plant species from other continents, as mint, chamomile or Aloes are more
popular than native species (Brandao et al., 2006). In this study, however, we have shown
that, for some native medicinal species, traditionality in their use exists, and they should be

considered as important in public health programs, as encouraged by WHO.

Following WHO’s recomendations and guidelines from other countries, the Brazilian
National Health Surveillance Agency (Anvisa) proposed a regulation that defines two
categories of herbal drugs for registration: “herbal medicines” and "traditional herbal product”
(THP) (ANVISA, 2014). A product fits into the latter category when its long-term

(traditional) safe and effective use in humans is proved, what can be valid for species with
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well documented traditional use to treat smaller disorders (Carvalho et al., 2014). Once the
traditional use is recognized, safety and efficacy data from pre-clinical and/or clinical studies
are no longer essential requirements to obtain approval for commercialization. These rules
established, however, that use in humans for 30 years is enough to attest the efficacy of a
plant. Another fault is that 67 books were established to be used as official reference to search
traditional data from the plants. In the present study, we clearly showed that in the last
decades, the use of medicinal plants in Brazil has strongly changed and it is not possible to
achieve a long-term traditional use in only 30 years. The bibliography published in the last
decades does not represent the traditional and secular use of the plants, which is necessary to
demonstrate traditionality. Some authors as Caceres (2009) and Gupta (2008) do not work
with plants from Brazil. In another previous tentative to create rules for registration of
products from traditional medicine, a table with 66 plants considered important in traditional
medicine of Brazil was prepared (ANVISA, 2010; Carvalho and Silveira, 2010). From that
total, only 19 species were native from Brazil. This situation confirms that the traditonal

medicine in Brazil remains unknown and neglected.

We have shown that strategic informations on traditional use of Brazilian plants were
recorded in bibliography and other documents from past centuries, more specifically until
1950. The references published before this date are more important because they are primary,
i.e., collected at a time when native vegetation was still conserved and the population used
almost exclusively medicinal plants from Brazilian biodiversity. This situation is very
different today and most of the plants used as home remedies correspond to exotic or
imported species. The year 1950 is an important landmark since until that year the use of
native medicinal species in both traditional and conventional medicine was intense. After that,
the rapid decline of the use of native plants was remarkable, due to the entry of foreign
pharmaceutical industries and their products in Brazil. This was caused by a process of
economy opening to multinational capital which included the installation of the medical-
industrial complex (Carvalho, 2005). This period is also characterized by the introduction and
popularization of plant species native to other continents in the Brazilian phytotherapy
(Begossi et al., 2002; Brandéo et al., 2004). This phenomenon was also observed in other
parts of the world, with the advent of so-called “modern medicines”, starting with the
commercial production of penicillin in 1943 (WHO, 2011). Few consulted books published

after 1950 have received weight 10, because these are constituted basically of texts wrote by
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common people with no technical, academic or scientific backgrounds, living in urban areas

and that have some interest in the use of plants.

The changes in Brazil’s traditional medicine are clearly reflected in the history of the
Official Pharmacopeia. Until the beginning of the 20™ century, the Portuguese Pharmacopoeia
was used in Brazil and the absence of native species led to the preparation of a Brazilian
Official Pharmacopoeia, published in 1929. This work has 713 Monographs for plants, from
which 196 (27.5%) refer to medicinal plants or botanical products native from Brasil,
including barbatimé&o barks and copaiba oil-resin, attesting its importance also in conventional
medicine at the time (Branddo et al., 2009). Those species were included in the
Pharmacopoeia likely due to their successful use by physicians and pharmacists at that time.
The 2™ edition, published in 1959, included 205 Monographs for medicinal plants and
products, 32 (15.6%) of them referring to Brazilian native plants and products. Among the 23
Monographs for vegetal products included in the 3™ edition, only 4 (17.4%) refer to Brazilian
native species. In the 1970s, an intense combat and repression of mysticism was observed, in
which the traditional use of plants was included. All these processes changed considerably the
use of Brazilian medicinal plants and native products. In the more recent editions the numbers
of Monographs for native species are increasing, and in the 5™ edition, published in 2010,
barbatim&o barks are present again.

Over the last ten years our research group has concentrated efforts to recover data,
images and samples of plants used in traditional medicine in the past, mainly from data
recorded by naturalists who travelled in Brazil (Branddo et al, 2012, 2009, 2008; Breitbach et
al., 2013; Cosenza et al., 2013). Our interest in the present study was to retrieve traditional
historic data about two plant remedies, still currently used in wound healing: barbatiméo
barks (species belonging to Stryphnodendron) and Copaiba oil-resin (several species of
Copaifera that are generally known as “copaiba” and yield the medicinal exsudate known as
Copaiba oil-resin). Wounds are ruptures in the skin, mucous membrane or any other structure
of the body caused by a physical, chemical or biological agent (Borges, 2007). They are
considered superficial when few structures of the skin are afected and serious when involve
higher caliber blood vessels, muscles, nerves, fascia, tendons, ligaments or bones (Borges,
2007). The topical treatment of skin lesions requires cleaning and should consider the use of
coatings that keep them clean, free of contamination and promote healing (Pinheiro et al.,
2013). Currently, there is a great variety of products for handling skin lesions and the use of

natural products by both health professionals and users gains strength due to the ease of
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handling, innocuity, low cost and positive results (Borges et al., 2011). Partial thickness
wounds are those in which the lesion is limited to the epidermis, heal by regeneration,
epithelial proliferation and migration, without loss of function. These superficial and acute
wounds are considered simpler and can be treated without a professional monitoring. In this
case, traditional medicinal plants and its derived herbal products can play an important role,
assisting and reducing the time of healing process. Antiinflammatories, cicatrizants,

antiseptics and analgesics are important substances for the treatment of wounds.

For barbatimdo barks, the traditional use that reached highest score in our
methodology was as astringent. The french naturalist Auguste de Saint-Hilaire, as well as
other European naturalists that have travelled by extensive regions of inner Brazil in 19"
century, described the use of the barks as tanning (Saint-Hilaire, 1830). These citations
showed that barbatim&o barks were used prioritary for obtention of leader from animals, and
this effect occur due to the high content of tannins in the barks, which promotes astringency.
Among the studied books, the specific use in humans was described by Bernardino Gomes
(1812) and by Chernoviz (1874). This last author specifies the benefical use of the barks to
treat leasions and healing, as well as to treat STD (Chernoviz, 1874). The study of other
references showed that the use to the treatment and healing of skin and mucousal lesions were
described by many other authors, reaching the score 127.6. On the other hand, the effects of
the plant in treatment of STDs reached score 46.4. Recent studies have shown the efficacy of
the barks in wound healing (Pinto et al., 2015; Coelho et al., 2010) and to treat candidiasis
(Morey et al., 2016; Luiz et al., 2015; Ishida et al., 2006), confirming the traditional uses
registered by the authors. These effects are also attributed to the high content of tannins in the
barks. Figures 1a and 1b clearly show that the citations of barbatimdo bark as astringent have
declined along the centuries, but the other indications correlated to treatment of skin diseases
have increased. Preclinical studies have demonstrated the activity of extracts from the plant as

anti-inflammatory, antimicrobial and as wound healing, confirming the traditional uses.

The use of copaiba oil-resin is registered in older books. The first data were published
soon after the arrival of Portuguese in Brazil’s coast, by Gandavo (1576) and Cardim (1584).
In 1587, the Portuguese Gabriel Soares de Sousa described the use of copaiba oil-resin for
healing wounds caused by arrows (Sousa, 1587). This use to treat lesions and healing reached
a high score (365.6), and was constant in the 435 years period of study, including the period
after 1950. As observed for bartimdo, after 1950 the indications turned more specific and

more frequent, like the use as anti-inflammatory and antiseptic, activities correlated with
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treatment of wounds. Several pre-clinical studies have also been done in the last years with
copaiba and they have confirmed the beneficial activities in wound healing.

Processes of medicinal plant selection can change over time due the flaws in
knowledge transmission. Studies have shown that the use of species that may not serve as a
treatment, but that are included in a medical system, is frequent, promoting treatment
redundance (Santoro et al., 2015; Ferreira-Junior et al., 2011). This fact can be observed in
figures 1 and 2, where different traditional uses have been included for the plants along the
centuries. However, only a few numbers of these new traditional indications have reached
high score and are presented in the Figures. This is important when we consider that a total of
219 differen traditional uses were described for both plants, most of them in the books
published after 1950. This result signalizes that the methodology created in this study can
work as a filter, i.e., only the more consistent traditional indications reached a high score. This
study clearly shows that remedies with barbatimdo barks and copaiba oil-resin for use in
treatment of skin leasions are resilients. Resilience is related to the ability of a system to ajust
to disturbances. The existence of a resilient remedy, especially when we consider the strong
changes occuring in Brazil in the uses of medicinal plants, can signify efectiveness, as
stablished by WHO. For example, in contrast to other traditional medical systems, TCM has
always been regarded as a science, and it has been taught at medical schools for more than
2000 years. The fact that TCM always possessed a scientific status makes it an extremely
valuable source for acquisition of ethnopharmacological data, as the development of the use
of medicinal plants can be readily traced back in history by studying the ancient textbooks
(Atanasov et al., 2015). The methodology used in this work can also define the importance of
the information available in a wide range of bibliographic references. With it is possible to
attibute more impact to information described by scientists, botanists, physicians or

pharmacysts.

Whereas the assessment of the oldest books is the main contribution of this work, we
have also done a review about the uses of barbatimdo barks and copaiba oil-resin in
ethnobotanical studies performed in Brazil. The results show that the most frequent uses are
as anti-inflammatory and to treat and heal skin and mucosal lesions. Most articles mentioning
the use of barbatimdo and/or copaiba were published after the 2000s (86.7%), what may
indicate that the interest and resumption of the use of remedies from both species persists,

evidencing their actual use and traditionality.
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In the document on strategies for traditional medicine 2014-2023 (WHO, 2013), WHO
proposes the following strategy: (i) build a knowledge base that will allow Traditional and
Complementary Medicine (T&CM) to be managed actively through appropriate national
policies that understand and recognize their role and potential; (ii) strengthen the quality
assurance, safety, proper use and effectiveness of T&CM by regulating products, practices
and practitioners; and (iii) promote universal health coverage by integrating T&CM services
into health service. The results of this study contribute with the item (i) since a base of
informations about uses of barbatimdo barks and copaiba oil-resin was constructed. This
perception of the secular use of this medicinal species as therapeutic agent to treat and heal
skin lesions provides an important tool for assessing their efficacy, and to subsidize their
utilization in public health, as stablished by WHO. It is necessary to attempt for the quality of
the products (ii), since both barbatim&o and copaiba remedies are prepared as a phytocomplex
(crude extract and oil-resin). Chemical studies, as well as evaluation of the efficacy in vitro
and in pre-clinical studies have already been done, as well as the chemical markers have been
determined. We argue that products prepared with barbatimdo barks and copaiba oil-resin

could be considered for registration as a THP in Brazil.

5. Conclusion

The development of products from Brazilian native species is necessary. The results
show that barbatimdo barks and copaiba oil-resin have been used in traditional medicine in
treatment of wounds for centuries and their clinical use should be considered. The method
developed can also be useful to identify pharmacological indications based in the

traditionality.
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Table 1. References used in this study organized by year of publication and weight

Year Author Weight Barbatimao barks Copaiba balsam
1576 Géandavo 10 X
1584 Cardim 10 X
1587 Sousa 10 X
1594 Soares 10 X
1596 Travagos 10 X
1618 Brandao 10 X
1627 Salvador 10 X
1648 Piso 10 X
1677 Moréo 10 X
1730 Pita 10 X
1735 Ferreira 10 X
1777 Sampaio 10 X
1781 Durdo 10 X
1812 Gomes 10 X

1817 Spix 10 X X
1820 Wied-Neuwied 10 X
1825 Caldcleugh 10 X
1830 Saint-Hilaire 10 X

1832 Pohl 10 X

1843 Martius 10 X X
1846 Gardner 10 X
1850 Castelnau 10 X
1865 Langgaard 2 X X
1869 Burton 10 X X
1873 Pinto 10 X X
1874 Chernoviz 10 X X
1877 Caminhoa 2 X

1881 Moraes 2 X

1885 Ferreira 10 X
1890 Chernoviz 10 X X
1908 Spruce 10 X
1909 Corréa 10 X X
1910 Pinto 2 X X
1911 Silva 2 X
1912 Matta 10 X
1919 Anesi 2 X X
1919 Rocha 10 X X
1922 Fonseca 10 X X
1926 Corréa 10 X

1929 Pereira 10 X X
1930 Laboratorio Silva Araujo 2 X

1931 Corréa 10 X
1934 Freise 10 X X
1939 Hoehne 10 X

1940 Badini 10 X

1941 Penna 2 X X
1942 Laboratério Silva Araujo 2 X

1944 Cruls 10 X
1947 Le Cointe 10 X X
1947 Rocha 10 X X
1949 Menezes 2 X X
1954 Laboratoério Catedral 0,4 X X
1956 Balbach 2 X

1965 Cruz 0,4 X X
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Table 1. continuation

1972 Moreira-Filho 0,4 X
1976 Rizzini and Mors 2 X
1980 Neves 10 X
1981 Siqueira 10 X X
1982 Cruz 2 X X
1984 Balbach 2 X X
1985 Camargo 0,4 X
1986 Prance 10 X
1986 Rondbnia 2 X
1988 Santos et al. 0,4 X
1988 Siqueira 10 X
1989 Martins 2 X
1989 Sanguinetti 0,4 X
1989 Chiang 0,4 X X
1992 CEMIG 0,4 X
1992 Vieira 0,4 X
1993 Almeida 0,4 X X
1994 Bontempo 0,4 X X
1994 Pimentel 2 X
1996 Andrade et al. 0,4 X
1997 Panizza 0,4 X
1997 Teske and Trentini 0,4 X
1998 Camargo 0,4 X
1998 Corréa et al. 0,4 X X
1998 Botsaris 0,4 X
2000 Campos 0,4 X
2000 Ferreira 2 X
2000 Ipatinga/ MG 0,4 X
2001 CEMIG 0,4 X
2001 Franco 0,4 X X
2001 Rodrigues and Carvalho 2 X
2002 Lorenzi 0,4 X X
2002 Matos 2 X
2003 Almeida 0,4 X
2004 Rio de Janeiro 0,4 X
2005 Ramos et al. 2 X
2005 Veiga Jr and Cascon 0,4 X
2005 Gilbert et al. 0,4 X
2005 Silva Jinior 0,4 X X
2006 Maroni et al. 2 X
2007 Siqueira et al. 2 X
2008 I’ndic_e Tergp_éutico 0,4 « N
Fitoterapico
2009 Saad et al. 0,4 X X
2009 Silva Junior 0,4 X
2010 Pinheiro et al. 2 X
2010 Silva JL’mio_r and Costa e 0,4 .
Lima
2011 Martins et al. 2 X X

Weight 10: documents published before 1950 with primary source of information.
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Weight 2: documents published before 1950 with second source of information and publications after 1950
presenting ethnobotanical study.

Weight 0.4: documents published after 1950 that does not meet the above criteria.
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Table 2. Cathegories for traditional indications or actions reported in literature for the two plants

Defined categories *

Indications or actions reported in literature

Analgesic

1. Colic; 2. Headache; 3. Pain/ Bladder pain / Stomach pain / Rheumatic
pain / Uterine pain.

Antidiarrhoeal

1. Antidiarrhoeal / Diarrhea / Diarrheic; 2. Dysentery.

Antihaemorrhagic

1. Bleeding / Hemorrhagic / Uterine bleeding / Vaginal bleeding; 2.
Hemostatic; 3. Metrorrhagia; 4. Represses menstruation.

Anti-inflammatory

1. Anti-inflammatory; 2. Bladder inflammation / Throat inflammation /
Urinary tract inflammation; 3. Conjunctivitis; 4. Cystitis; 5. Gastritis; 6.
Ophthalmia; 7. Orchitis; 8. Urethritis.

Antimicrobial 1. Antibiotic; 2. Antimicrobial for throat infections / Antimicrobial for
urinary infections; 3. Skin infection / Infection and urinary disease /
Uterus infection.

Antiseptic 1. Antiseptic / Airway antiseptic / Urinary antiseptic; 2. Cleaning uterus
after childbirth / Cleaning wounds; 3. Disinfectant.

Astringent 1. Astringent action / Astringent / Gum astringent; 2. Simulates
virginity; 3. Styptic; 4. Vaginal constriction.

Fortifier 1. Atony; 2. Increases viscera strength; 3. Fortifying action; 4. General
weakness; 5. Stimulating; 6. Tonic; 7. Weakness.

Medicinal 1. All diseases; 2. Applauded in cures; 3. Excellent balm; 4. Many

ailments; 5. Medicinal; 6. Numerous diseases

Treatment of digestive disordes

1. Antispasmodic 2. Direct action on the stomach / Stomach / Weak
stomach; 3. Carminative; 4. Flatulence; 5. Liver illness; 6. Stimulate
sstomachic function.

Treatment of genitourinary system
conditions

1. Bladder catarrh / Urethral catarrh / Ureteral catarrh / VVaginal catarrh;
2. Discharge / Urethral discharge / Vaginal discharge; 3. Ladies
diseases; 4.Leukorrhoea; 5. Repairs relaxation of the female genitals; 6.
Represses menstruation; 7. Uterine problem; 8. Vaginal irritation; 9.
Vaginal wash; 10. White flowers.

Treatment of hernia

1. Hernia.

Treatment of urinary incontinence

1. Urinary incontinence; 2. Enuresis.

Treatment of lower airway
conditions

1. Antitussive / cough; 2. Asthma / Anti-asthmatic; 3. Blood sputum; 4.
Bronchitis; 5. Bronchus; 6. Catarrh / Bronchial catarrh; 7. Expectorant;
8. Hemoptysis; 9. Pulmonary catarrh; 10. Lung problem.

Treatment of osteo-articular
conditions

1. Accidents; 2. Anti-rheumatic; 3. Arthritis; 4. Rheumatic pain; 5.
Rheumatism; 6. Slashes; 7. Trauma; 8. Bone joints

Treatment of scurvy

1. Scurvy.

Treatment of general skin
conditions

1. Acne; 2. Carnation; 3. Dandruff; 5. Dermatosis; 6. Eczema; 7. Insect
bite protection; 8. Qily skin; 9. Psoriasis; 10. Skin diseases;11. Urticaria.

Treatment and healing of skin and
mucosal lesions

1. Against malignant wounds; 2. Burns; 3. Cuts; 4. Detersive in ulcers;
5. Gastro-protective; 6. Heel crack; 7. Prevents burns resulting from
radiotherapy; 8. Restores mucous membranes functions; 9. Scar /
cicatrization / cicatrizant; 10. Signs on the skin; 11. protective for skin
lesions; 12. Sore; 13. Spines; 14. Treatment of mucous membranes; 15.
Ulcer; 16. Wash uterine wounds; 17. Wound.

Treatment or prevention of Sexually
Transmitted Diseases (STD)

1. Avoid venereal diseases; 2. Blennorrhea / Anti-blennorrhagic; 3.
Chancre; 4. Gonococcal treatment; 5. Gonorrhea; 6. Syphilis / syphilitic.

Treatment or prevention of tetanus

1. Antitetanic; 2. Combats tetanus / Avoids tetanus / Prevention for
tetanus.

* The names are presented in Bold in the figures 1a, 1b, 2a and 2b.
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Journals

City and country

Acta Amazonica*

Acta Botanica Brasilica***

Acta Scientiarum**

Anais da Academia Brasileira de Ciéncias
Biofar Revista de Biologia e Farmacia
Brazilian Journal of Biology

Brazilian Journal Of Pharmaceutical Sciences*

Brazilian Journal of Microbiology

Caderno de Farmécia

Ciéncia Agrotécnica

Ciéncia e Natura*

Comunidade Ciéncia Saude

Cultivando o Saber**

Daphne**

Diélogos

Economic Botanic

Environment, Development and Sustainability
Environmental Monitoring and Assessment*
Epidemiologia e Servigo de Salde
Ethnobotany Research and Applications
Fitoterapia

Floresta e Ambiente

Historia, Ciéncia e Saude

Horticultura Brasileira

Human Ecology

Iheringia

Interaces*

Interciéncia

Journal of Arid Environments

Journal of Ethnobiology

Journal of Ethnobiology and Ethnomedicine*
Journal of Ethnopharmacology******
Journal of Medicinal Plants Research
Oréades***

Revista Biologia e Farméacia*

Revista Brasileira de Biociéncias™

Revista Brasileira de Ciéncias Farmacéuticas
Revista Brasileira de Enfermagem

Revista Brasileira de Farmacia****

Revista Brasileira de Farmacognosia***
Revista Brasileira de Plantas Medicinais™

Manaus/ Brazil

Belo Horizonte/ Brazil
Maringa/ Brazil

Rio de Janeiro/ Brazil
Campina Grande/ Brazil
Séo Carlos/ Brazil

Séo Paulo/ Brazil

Séo Paulo/ Brazil
Porto Alegre/ Brazil
Lavras/ Brazil

Santa Maria/ Brazil
Brasilia/ Brazil
Cascavel/ Brazil

Belo Horizonte/ Brazil
Maringa/ Brazil

Nova York/ USA
Oxford/ Nova York
Maine/ USA

Brasilia/ Brazil

Texas/ USA

Holanda

Seropédica/ Brazil
Manguinhos/ Brazil

Vitéria da Conquista/ Brazil

Nova York/ USA
Porto Alegre/ Brazil
Campo Grande/ Brazil
Caracas/ Venezuela
Londres/ Inglaterra
Tacoma/ USA
Londres/ Inglaterra
Graz/ Austria

Nigeria

Belo Horizonte/ Brazil
Campina Grande/ Brazil
Porto Alegre/ Brazil
Séo Paulo/ Brazil
Brasilia/ Brazil

Rio de Janeiro/ Brazil
Curitiba/ Brazil
Paulinia/ Brazil


http://www.scielo.br/bjb

118

Table 3. continuation

Revista Brasileira de Psiquiatria Séo Paulo/ Brazil
Revista da Flora Medicinal Jacarepagua/ Brazil
Revista de Biologia e Ciéncias da Terra* Aracaju/ Brazil
Revista de Ciéncias Farmacéuticas Béasica e Aplicada Araraquara/ Brazil
Revista Eletrénica de Educacdo da Faculdade Araguaia Goiénia/ Brazil
Revista Eletronica de Farmacia* Goiénia/ Brazil
Revista Escola Enfermagem Séo Paulo/ Brazil
Revista Fitos Jacarepagud/ Brazil
Revista Gaucha de Enfermagem Porto Alegre/ Brazil
Rodriguésia Rio de Janeiro/ Brazil
Saude e Ambiente Rio de Janeiro/ Brazil
Sitientibus Série Ciéncias Bioldgicas Feira de Santana/ Brazil
Texto Contexto Enfermagem Floriandpolis/ Brazil
Tribuna Farmacéutica Curitiba/ Brazil

The presence of (*) signifies the number of articles that cited the use of barbatim&o barks and copaiba in Table 4.



119

Table 4. Traditional uses reported in ethnobotanical studies from journals for barbatimao barks and copaiba oil-resin

Cathegories
Analgesic
Antidiarrhoeal

Anti-inflammatory

Antimicrobial

Antiseptic

Astringent

Treatment of digestive
disorders

Fortifier

Treatment of general
skin conditions

Treatment of
genitourinary system
conditions

Treatment and healing
of skin and mucosal
lesions

Traditional uses

Headache, rheumatic pain

Antidiarrheal

Anti-inflammatory,throat

inflammation, gastritis

Antimicrobial of throat
infections

Antiseptic

Astringent

Liver illness; Stomach

Tonic, Weakness

Dermatosis, Eczema,
Skin diseases

Vaginal catarrh;
Leukorrhoea; Uterine
problem

Cicatrizant, Ulcer

Barbatimao
Goncalves and Martins, 1998
Agra et al., 2008; Hirschmann and Arias, 1990
Rodrigues et al., 2014; Nascimento and Conceicéo, 2011;
Pasa 2011; Souza et al., 2010; Moreira and Guarim, 2009;
Souza and Felfili, 2006; Pinto and Maduro, 2003;

Hirschmann and Arias, 1990; Mariluza and Barros, 1981

Ferrdo et al., 2014; Lima et al., 2012

Ferrdo et al., 2014; Souza and Felfili, 2008

Pereira et al., 2009; Souza and Felfili, 2008; Tresvenzol et
al., 2006; Brandao, 1993

Mariluza and Barros, 1981

Rodrigues et al., 2014

Pereira et al., 2009; Moreira and Guarim, 2009; Maciel and
Guarim Neto, 2006; Pinto and Maduro, 2003; Gongalves
and Martins, 1998

Ferrdo et al., 2014; Rodrigues et al., 2014; Lima et al., 2012;
Oliveira et al., 2012; Pereira et al., 2009; Goncalves and
Martins, 1998; Hirschmann and Arias, 1990; Cunha, 1942

Copaiba

Ribeiro et al., 2014

Bolson et al., 2015; Saraiva et al., 2015; David and Pasa, 2014;
Vasquez et al., 2014; Pasa 2011; Nascimento and Concei¢éo,
2011; Madaleno 2011; Rodrigues et al., 2010; Coelho-Ferreira,
2009; Agra et al., 2008; Elisabetsky et al., 1981

Vasquez et al., 2014

Souza and Felfili, 2006

Pasa et al., 2005; Emperaire, 1981

Messias et al., 2015; Calabria et al., 2008; Silva Filho and
Brandao, 1992

Ribeiro et al., 2014; Coelho-Ferreira, 2009; Agra et al., 2008

Ferrdo et al., 2014; Ribeiro et al., 2014; Vasquez et al., 2014;

Pasa, 2011; Coelho-Ferreira, 2009; Agra et al., 2008; Calabria

et al., 2008; Souza and Felfili, 2006; Maciel and Guarim Neto,
2006; Pinto and Maduro, 2003; Castelucci et al., 2000
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Treatment of lower airway
conditions

Medicinal

Treatment of osteo-articular
conditions

Treatment of scurvy
Treatment or prevention of

Sexually Transmitted Diseases
(STD)

Antitussive/ cough,
Asthma, Bronchitis

Medicinal (for diferent
purposes)

Anti-rheumatic, Weld
bones

Scurvy

Anti-blennorrhagic

Tunholi et al., 2013;
Pasa et al., 2005

Hirschmann and Avrias,
1990

Bolson et al., 2015; Messias et al., 2015; Saraiva et al., 2015; Ferrdo et al., 2014; Ribeiro
et al., 2014; Monteiro et al., 2010; Calabria et al., 2008; Castelucci et al., 2000;
Elisabetsky et al., 1981

Ribeiro et al., 2014; Agra et al., 2008; Pasa et al., 2005

Pinto and Maduro, 2003




Figure 1a. Cathegories of use cited for Barbatimao until 1950
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Figure 1b. Cathegories of use cited for barbatiméo after 1950
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Figure 2a. Cathegories of use cited for copaiba until 1950
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Figure 2b. Cathegories of use cited for copaiba after 1950
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Estudos adicionais:

Ao confrontar usos tradicionais das cascas do barbatimdo e dleo-resina de copaiba com os
usos atuais praticados e as pesquisas farmacologicas e toxicologicas realizadas com as
plantas, verifica-se a existéncia de muitas informagdes complementares. As tabelas 3a, 3b, 4a

e 4b apresentam a sintese dessas informacdes relacionadas ao tratamento de feridas.

Os principais usos tradicionais observados para as cascas do barbatimdo, na bibliografia,
foram para cicatrizacdo de pele e mucosas, problemas génito-urinarios, como antisséptico,
anti-inflamatorio e para tratar problemas gerais da pele. Esses usos sdo consistentes, continuos
e atuais, ja que também foram observados em resultados de pesquisas etnoboténicas
realizadas mais recentemente. O 6leo-resina de copaiba, por sua vez, € usado ha séculos na
cicatrizacdo de pele e mucosas, como analgésico, para tratar problemas gerais de pele e como
anti-inflamatorio e antimicrobiano. O uso atual para essas mesmas finalidades também foi
observado nos estudos etnobotanicos. A resiliéncia no uso dessas duas plantas ao longo dos
séculos evidencia a efetividade da aplicacdo dos remédios preparados a partir delas em

feridas.

Os resultados promissores obtidos nas diferentes pesquisas farmacologicas sobre o uso topico
de produtos das duas espécies fortalecem o arcabouco de evidéncias sobre o uso de cascas de
barbatiméo e 6leo-resina de copaiba no tratamento de feridas. E interessante notar que varios
estudos avaliaram a eficécia de barbatiméao contra Candida albicans, fungo que pode provocar

doencas no aparelho génito-urinario, além da pele e mucosas.

As pesquisas de genotoxicidade e atividade mutagénica realizadas para barbatimao mostraram
auséncia de toxicidade. Para copaiba, dois testes de mutagenicidade apresentaram resultados
divergentes e o teste de genotoxicidade foi negativo. Nesse caso, é importante a realizacdo de
novos testes que avaliem a mutagenicidade de copaiba e, fundamentalmente, ensaios que

verifiquem toxicidade com o uso tépico das espécies.

Esse conjunto de informagdes obtidas a partir de diferentes metodos de pesquisa subsidia o
uso clinico de barbatiméo e copaiba para o tratamento de feridas e o registro de produtos

fabricados a partir deles como Produto Tradicional Fitoterapico.
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USOS REGISTRADOS
EM BIBLIOGRAFIA

REGISTROS EM
ESTUDOS
ETNOBOTANICOS

RESULTADOS DE ESTUDOS IN

VITRO

RESULTADOS DE ESTUDOS PRE-
CLINICOS

RESULTADOS DE
ESTUDOS CLINICOS

FERRAO et al., 2014;
RODRIGUES et al., 2014;
LIMA et al., 2012;
OLIVEIRA et al., 2012;
PEREIRA et al., 2009;
GONCALVES;
MARTINS, 1998;
HIRSCHMANN: ARIAS,
1990; CUNHA, 1942

LesOes e cicatrizante
(escore; 127,6)

Problemas genito- PEREIRA et al., 2009;
urinarios/ DST MOREIRA et al., 2009;
(escore  de  problemas MACIEL et al., 2006;

PINTO et al., 2003;
GONCALVES;
MARTINS, 1998

génito-urinarios: 86;
escore de DST: 46,4)

(1) Taninos/ fungistatico (Candida
tropicalis) e redugdo do biofilme,
(MOREY et al., 2016).

(2) Proantocianidina/ fungicida C.
albicans e de desenvolvimento do
biofilme (LUIZ et al., 2015).

(3)Extrato/ antifungico Candida
albicans isolada de fluido vaginal
(ISHIDA et al., 2006)

(1) Feridas em ratos/ gel 1% de extrato por
4,7, 10, 14 dias/ migracéo celular,
proliferacdo de queratindcitos e producéo de
colageno nos dias 10 e 14 (PINTO et al.,
2015).

(2) Feridas de ratos/ creme 1% de fragdo do
extrato por 4, 7 e 10 dias/ proliferacdo de
queratinécitos, sem efeitos na espessura do
epitélio nem na contragéo de feridas.
(HERNANDES et al., 2010)

(3) Feridas em ratos/ aplicacéo tépica de
extrato 14 dias/ epitelizagdo (controle soro
fisiol6gico) (COELHO et al., 2010)

(4) Feridas em camundongos/ decocto da
casca a 1%/ cicatrizante com evolugéo mais
répida que controle (PANIZZA et al., 1988)

Ulceras de dectbito/ 51
pacientes/ extrato a 3%/
cicatrizacdo em 70% dos
pacientes em dois meses e em
100% em seis meses
(MINATEL et al., 2010)
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Antiséptico
(escore: 31,2)

Antiinflamat6ria
(escore: 30,4)

Problemas gerais da pele
(escore: 15,2)

FERRAO et al., 2014;
SOUZA; FELFILI, 2006

RODRIGUES et al., 2014;
NASCIMENTO;
CONCEICAO, 2011;
PASA, 2011; SOUZA et
al., 2010; MOREIRA et
al., 2009; SOUZA,
FELFILI, 2006; PINTO et
al., 2003;
HIRSCHMANN; ARIAS,
1990; MARILUZA,;
BARROS, 1981

RODRIGUES et al., 2014

(1) Sabonete liquido extrato das
cascas/ antimicrobiano (SOUZA et

al., 2007)

(1)Extrato/ antiflngico da pele
Candida albicans e Trichophyton
rubrum (E SILVA; DE PAULA,;

ESPINDOLA, 2009)

(2)Antimicrobiana/ S. aureus (AUDI
et al., 2004; FERREIRA et al., 2010;
PINHO et al., 2012), S. epidermidis

(DE SOUZA et al., 2007),

Streptococcus mitis (SOARES et al.,

2008)

(1)Ratos/ extrato/ reducdo da migracao
leucocitaria e acumulo de neutréfilos nas
articulagcbes (HENRIQUES et al., 2016)

(2)Incis&o ratos/ edema extrato a 1% por 3, 7
e 10 dias/ resultado superior a clorexidina
0,12% (COUTINHO et al., 2004).

Aplicacéo de extrato das cascas a 5%
mostrou, ap6s 60 dias, resultados positivos
no tratamento de dermatite digital em
bovinos (SILVA et al., 2015b).
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Tabela 3b. Resumo das informac6es disponiveis sobre estudos toxicoldgicos de S. adstringens (barbatiméo)

Genotoxicidade (1)Ausente em camundongos tratados com fragdo do extrato da casca enriquecida com proantocianidina (COSTA et al., 2010)
(2)Apresentou relativa genotoxicidade pelo SOS-Inductest (VILAR et al., 2010);
Atividade mutagénica (1)Ausente em células somaticas e germinativas de Drosophila melanogaster (DE SOUSA et al., 2003)

(2)Ausente teste de Ames e SOS-Chromotest (VILAR et al., 2010);




Tabela 4a. Resumo das informacdes disponiveis sobre o tratamento de feridas com Copaifera spp. (copaiba)
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REGISTROS EM ESTUDOS
ETNOBOTANICOS

USOS REGISTRADOS
EM BIBLIOGRAFIA

RESULTADOS DE ESTUDOS IN
VITRO

RESULTADOS DE ESTUDOS PRE-
CLINICOS

RESULTADOS DE
ESTUDOS
CLINICOS

FERRAO et al., 2014; RIBEIRO et
al., 2014; VASQUEZ;
MENDONCA; NODA, 2014,
PASA 2011; COELHO-
FERREIRA, 2009; AGRA et al.,
2014; CALABRIA et al., 2008;
SOUZA; FELFILI, 2006; MACIEL
et al., 2006; PINTO et al., 2003;
CASTELUCCI et al., 2000

Les0es e cicatrizante
(escore: 365,6)

(1) OR/ aumento da proliferagdo celular,
efeito positivo sobre a cicatrizagéo
(NOGUEIRA et al., 2012)

(2) Microfibra incorporada com OR/
afinidade de fibroblastos pelo biomaterial
(MILLAS et al., 2014)

(3) Nanoemulsdo com OR/ favorecimento
permeacao cutanea, quando comparada ao
6leo bruto (LUCCA et al., 2015).

(1) ratos/ OR 4%/ contracéo de feridas e
fortalecimento do tecido da cicatriz em
comparacdo com placebo (PAIVA et al.,
2002)

(2) ratos/ alvéolo dentéario/ melhor
cicatrizacdo (DIAS-DA-SILVA et al., 2013)

(3) Ratos feridas/ OR/ aumento tamanho da
crosta das lesdes, em comparag¢do com
controle (BRITO et al., 1998)

(4) Ratos feridas/ OR/ favoreceu processo
inflamatorio, formacéo de tecido de
granulacgdo e formag&o de vasos sanguineos.
Fibras colagenas foram mais desenvolvidas
no grupo controle (BRITO, N. et al., 1999)

(5) Ratos feridas/ OR 10%/ menor area
necrotica, aumento do tecido de granulacéo,
de colageno e vasos sanguineos em
comparagdo com controle (DE MOURA-
ESTEVAO et al., 2009)

(6) Ratos feridas/ pomada OR 10%/ _
formacdo de vasos sanguineos (ESTEVAO
etal., 2013a)

(7) Creme OR a 10%/ estimulagdo a
producdo de colageno e reepitelizagao
(MASSON-MEYERS et al., 2013)

(8) Ratas/ OR 0,3 mL diario vaginal/
aumento da espessura e queratinizagdo do
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Analgésico
(escore: 86,4)

Problemas gerais da pele
(escore: 74)

Antiinflamatéria
(escore: 59,2)

RIBEIRO et al., 2014

MESSIAS et al., 2015;
CALABRIA et al., 2008; SILVA
FILHO; BRANDAO, 1992

BOLSON et al., 2015; SARAIVA
etal., 2015; DAVID; PASA, 2014;
VASQUEZ et al., 2014; PASA
2011; NASCIMENTO;
CONCEICAO, 2011;
MADALENO 2011;
RODRIGUES; DUARTE-
ALMEIDA,; PIRES, 2010;
COELHO-FERREIRA, 2009;
AGRA et al., 2014;
ELISABETSKY et al., 1981

(1) Nanoemulsdo OR/ favorecimento de
penetragdo cutanea, potencial para
tratamento de carcinoma de pele
(VENTURINI et al., 2015).

(1) Andlise histoldgica e imuno-
histoquimica sugerem efeito anti-
inflamatério (BOTELHO et al., 2015)

(2) OR C. multijugaa 100 mg/Kg mais
potente que dleo de C. cearenses e C.
reticulata para inibir da produgéo de 6xido
nitrico, indicando potencial anti-
inflamatorio (VEIGA JR et al., 2007).

epitélio (BRITO et al., 2000)

(9) OR topica/ menos ativa que clorexidina
a0,12% (CAVALCANTI-NETO, 2005).

(10) Feridas OR C. langsdorffii/ processo de
reparacdo normal da ferida prejudicado,
quando comparado com controle salina

(VIEIRA et al., 2008)

(1) Curativo de pasta OR +
iodoférmio/reducdo de inflamacéo
intracanal em dentes de ratos, quando
comparada com grupo controle
(DOMINGUES, 2013).

(1) Dez pacientes
ensaio clinico duplo-
cego, controlado por

placebo/ OR 1%/

efeito positivo na
diminuigdo da acne

(DA SILVA et al.,

2012).
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Antimicrobiano
(escore: 18,4)

VASQUEZ et al., 2014

(1) OR gel dental/ contra Streptococcus
sp., controle de biofilme dental (SIMOES
et al., 2016)

(2) OR puro + incorporado em papel e em
poli acido latico/ antimicrobiano contra
Bacilus subtilis (MORELLI et al., 2015).

(3) OR C. officinalis e C. langsdorffii a
10%/ difusdo em agar/ atividade contra E.
coli, P. aeruginosa e S. flexneri e S.
aureus.(PIERI et al., 2012).

(4) OR e fragdo volatil/ inibicdo do
crescimento de 17 cepas bacterianas
isoladas de placa dental de cées (PIERI et
al., 2014)

(5) OR Copaifera reticulata/ bactericida e
bacteriostatico contra Staphylococcus
isolados de otite externa de cées, inclusive
em cepas multi-resistentes (ZIECH et al.,
2013)

(6) OR nanoemulses + 6leo essencial de
C. langsdorffii/ atividade antimibrobiana
contra Staphylococcuse candida, em
comparagdo com o 6leo in natura
(ALENCAR et al, 2015).

(7) OR e fragdes de C.multijuga/ contra
Aspergillus e Candida (DEUS; ALVES;
ARRUDA et al., 2011)

(8) OR C. officinalis a 10%/ reduziu a
adesdo de C. albicans em resinas dentarias,
acdo contra candidiase oral (TOUBOUTI
et al., 2014)
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(9) OR/ atividade moderada contra
Trichophyton mentagrophytes e fraca contra
T.rubrum/fungos que provocam
dermatofitoses (ZIMMERMAM-FRANCO
etal., 2013).

(10) OR C. langsdorffii/ ativa contra cepas
Gram-positivas/ sendo um importante
componente em formulagdes topicas para
tratamento de feridas infectadas. (MASSON
et al., 2013).

(11) Nanoemulsdo de OR/ antimicrobiano/
Staphylococcus e Candida em relagdo ao OR
purocom significativa redugéo de biofilme
(ALENCAR et al., 2015)

(12) Nanoemulsao de OR/ atividade
antifungica/ potencial uso em dermatofitoses
(SVETLICHNY et al., 2015)

OR: 6leo-resina de copaiba
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Tabela 4b. Resumo das informac6es disponiveis sobre estudos toxicoldgicos de Copaifera spp. (copaiba)

Mutagenicidade (1) Verificada mutagenicidade ap6s administracao oral de 2,11 mL/ Kg e 4,22 mL/ Kg do éleo-resina de C. langsdorfii em camundongos (CHEN-CHEN;
SENA, 2002).

Genotoxicidade (1) Ausente (genotoxicidade e mutagenicidade), quando aplicadas as fragdes de 6leo-resina e 6leo volatil. (ALMEIDA et al., 2012)
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4. CONSIDERACOES FINAIS

“Seja como for, sente-se que a matéria médica dos brasileiros, baseada
unicamente no empirismo, deve ser muito imperfeita. Todavia, entre tantas plantas
as quais se atribuem falsamente propriedades maravilhosas, algumas existem que
realmente fornecem remédios eficacissimos. Se existisse no Brasil maior nimero
de homens instruidos, o governo desse pais faria obra de grande utilidade,
nomeando em cada provincia uma comissdo que se encarregasse de submeter a
exame minucioso todas as plantas de que se utilizam os colonos para aliviar seus
males. Por esse meio, poder-se-ia chegar a constituir, para 0s vegetais, uma
matéria médica brasileira, que elucidaria os colonos a respeito de remédios
ineficazes ou perigosos, e, a0 mesmo tempo, daria a conhecer aos nacionais e
estrangeiros grande nimero de plantas benéficas. Trabalho de tal envergadura

ndo se podera fazer, sem divida, sendo daqui a longos anos.”

Auguste de Saint-Hilaire, 1830

Neste estudo, foram realizadas véarias acGes com o objetivo de constatar evidéncias de
tradicionalidade de uso de plantas nativas do Brasil, conforme estabelecido pela OMS. O foco
principal foi verificar a possibilidade do uso clinico de preparacGes com plantas no tratamento
de feridas, especialmente a partir das cascas do S. adstringens (barbatim&o) e dleo-resina de

espécies de Copaifera (copaiba).

O estudo no “Formulario e Guia Médico”, publicado 1841 a 1920 por Pedro Chernoviz (e
posteriormente seu filho), é um exemplo de referéncia bibliografica antiga com informacdes
tradicionais importantes sobre o uso de plantas brasileiras. O trabalho merece ainda maior
destaque por ter sido organizado por um médico, que descreveu observagdes minuciosas sobre
os efeitos benéficos das plantas. Mais de duas centenas de espécies de plantas brasileiras
foram registradas na obra, quinze delas citadas também em estudos etnobotanicos publicados
em 2016, evidenciando o seu uso secular. Entre estes remédios estdo aqueles preparados com
as cascas do barbatimdo e o Oleo-resina de copaiba para o tratamento de feridas. Esta
resiliéncia sinaliza uma efetividade dos remédios preparados com as plantas. E importante

salientar também que espécies de plantas para tratar problemas de pele, inclusive feridas, sdo
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as mais numerosas na obra de Chernoviz, e dezoito delas foram avaliadas em estudos
farmacoldgicos que confirmaram seu efeito cicatrizante. Entre elas estdo, novamente,

produtos preparados com as cascas do barbatiméo e o 6leo-resina de copaiba.

A obra de Chernoviz compde um conjunto de varios titulos de uma bibliografia historica
brasileira repleta de informagao sobre os usos tradicionais das plantas nativas. Este fato pode
equiparar as referéncias sobre a Medicina Tradicional Brasileira a outras culturas, como a
Chinesa, Ayurveda e Europeia, reconhecidas pela OMS. Para a bibliografia historica
brasileira sdo necessarios, no entanto, a aplicacdo de critérios especificos para se considerar
valida alguma informacdo. Assim, neste estudo, foi desenvolvida uma metodologia para
auxiliar na recuperacdo dessas informagdes tradicionais. Pesos foram distribuidos para cada
referéncia bibliografica e uma formula matematica revela os usos tradicionais mais
importantes por meio de escores. O método mostrou-se eficaz na busca de informacoes sobre
as cascas de barbatimdo e Oleo-resina de copaiba, confirmando seus principais usos
tradicionais para o tratamento de feridas. Os resultados sinalizam para uma concreta
efetividade dos remédios preparados com as duas plantas no tratamento de feridas, atestado
pelo uso secular, continuo e consistente. A despeito desses resultados, novos estudos, em cada
referéncia pesquisada sdo necessarios em busca de dados adicionais sobre as doses, posologia
e modos de preparacdo dos remédios.

As atividades anti-inflamatdria, cicatrizante e antimicrobiana de produtos das plantas foram
também evidenciadas por meio de diferentes estudos farmacoldgicos. Todos os produtos
testados eram constituidos de extratos integrais das plantas, ou seja, produtos similares aos
usados pela populacdo. E consenso hoje, que o uso de fitocomplexos, ou seja, extratos ricos
em Varios componentes quimicos de uma espécie medicinal possuem maior abrangéncia de
efeitos, devido ao sinergismo de acGes (YANG et al., 2014). Estudos toxicoldgicos
necessarios para atestar a seguranca das duas espécies também foram realizados, mas em
quase a sua totalidade, foram estudados a toxicidade por via oral. E importante a realizacio de
testes de tolerancia local, conforme o “Guia para a conducdo de estudos ndo clinicos de
toxicologia e seguranca farmacoldgica necessarios ao desenvolvimento de medicamentos”
(ANVISA, 2013).

Conforme evidenciado nesta pesquisa, remédios preparados com barbatimédo e copaiba para
tratamento de feridas apresentam caracteristicas esperadas pela OMS para produtos da
Medicina Tradicional. Segundo aquele 6rgéo, eles precisam ser avaliados quanto a seguranca,
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efetividade, controle de qualidade, além de serem acompanhados por meio de
farmacovigilancia. No caso da Anvisa, o historico de uso, sem grandes problemas detectados,

é suficiente para atestar seguranca, que para este 6rgao € de 30 anos.

A OMS estabelece que, também para os produtos da Medicina Tradicional, é necessario ter a
qualidade definida. E importante a elaboracio de Monografias para as plantas e produtos na
Farmacopeia Brasileira, permitindo um controle da qualidade dos insumos e produtos
acabados. A farmacovigilancia também precisa ser destacada nas normativas sanitarias
voltadas para os fitoterdpicos, a fim de que problemas relacionados ao uso desses

medicamentos sejam detectados de forma efetiva e oportuna.

No documento sobre Estratégias para a Medicina Tradicional 2014-2023 (OMS, 2013), a
OMS orienta aos paises membros a realizacdo das seguintes ac@es: (i) construcdo de uma base
de conhecimentos que permita a gestdo da MT&C por meio de politicas nacionais adequadas,
que compreendam e reconhecam seu papel e potencial; (ii) reforco da garantia de qualidade,
seguranca, utilizacdo adequada e efetividade da MT&C por meio da regulacdo de produtos,
praticas e profissionais; e (iii) promoc¢do da cobertura universal de salde, integrando 0s
servicos de MT&C nos servigos de saude. Os resultados deste estudo contribuem de forma
solida com o item (i): foi construida uma base de informacfes sobre usos de cascas de
barbatimdo e dleo-resina de copaiba, revelando a existéncia de uma medicina tradicional
brasileira e sua importancia. Esta percepcdo do uso secular destas espécies medicinais como
agentes terapéuticos para tratar e curar lesdes cutaneas constitui uma importante ferramenta
para avaliar sua efetividade e subsidiar sua utilizagdo em saude publica, conforme
estabelecido pela OMS. Além disto, foi proposto um método que permite verificar outros usos
importantes das plantas medicinais brasileiras. A necessidade de refor¢co e garantia de
qualidade dos produtos, preconizada pela OMS no item (ii), também foi abordada neste
estudo, evidenciando a falta de qualidade e a necessidade de se elaborar Monografias na
Farmacopeia Brasileira para as espécies nativas. Caracterizacdo fitoquimica do barbatiméo e
copaiba ja foram realizados e seus marcadores quimicos determinados. Estudos de eficécia in
vitro e pré-clinicos também foram realizados e os resultados foram positivos. Este mesmo
conjunto de resultados também deve existir para outras plantas nativas, e a definicdo deles

deve contribuir para a defini¢cdo da Medicina Tradicional Brasileira.
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5. CONCLUSAO

Neste estudo foi proposta uma metodologia, baseada em revisdo da literatura, para se verificar
a tradicionalidade de uso de plantas nativas do Brasil, que pudesse atestar o seu uso seguro e
efetivo. Esta tradicionalidade foi constatada para as cascas do barbatimédo e 6leo-resina de
copaiba no tratamento de feridas. Adicionalmente, observou-se que estudos em laboratério
confirmaram a eficacia e seguranca dos remedios. Este conjunto de informacgdes mostram
evidéncias suficientes para que produtos feitos a partir de cascas de S. adstringens e de oleo-
resina de Copaifera spp. possam ser registrados como Produto Tradicional Fitoterapico pela

Anvisa.
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