T E N D E N C 1

EMPIRISMO E CIENCIA: FONTE
DE NOVOS FITOMEDICAMENTOS

zia, m4 digestao? — extrato de

aniz com melissa. Gastrite? —es-

pinheirasanta, ora! Dor nas per-
nas? — é s6 passar 6leo de andiroba
morno!... Doutoresegente comum se
cuidam com chds, mezinhas e até garra-
fadas. Segundo a Organizagao Mundial
da Saide (OMS), 80% da populagio
mundial utiliza plantas medicinais. No
Brasil, no entanto, a maioria dos médi-
cos ndo usa e nem acredita nelas e, por
isso, nao as prescrevem. Essa atitude
pode ser atribuida ao desconhecimento
daclasse médica, que nos seus curriculos
nio trazem disciplinas de fitomedicina,
mas o assunto é mais complexo e passa
pelo mercado farmacéutico e, sobre-
tudo, pela baixa qualidade das matérias-
primas naturais brasileiras. Prescritos
por médicos, os fitoterdpicos na Alema-
nha, maior consumidor individual de
fitomedicamentos no Ocidente, s3o éti-
cos, isto é, passaram por todas as fases dos
ensaios de seguranca e eficdcia antes de
irem parar nas prateleiras das farmdcias.
Embora o Brasil seja rico em biodiversi-
dade e domine a maioria das tecnolo-
gias para a produgio de fitomedica-
mentos, somente neste ano uma
empresa langou o primeiro medica-
mento ético vindo de uma planta medi-
cinal brasileira — a erva-baleeira (Cordia
wrbenaceae). O custo, estimado pela
inddstria de US$ 5 milhaes, ¢ apenas
1% do valor de um novo medicamento
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nos EUA. Desenvolvido em parceria
com a Unicamp, a pesquisa e desenvol-
vimento desse medicamento antiinfla-
matdrio mudou o paradigma de cinco
séculos de importagdo, abrindo uma
perspectiva de o Brasil entrar no sofisti-
cado e excludente mercado farmacéu-
tico, um dote de US$ 500 milhoes por
ano. Embora uma janela de oportuni
dades, entrar nesse mercado significa
superar os gargalos existentes, que nao
s3o poucos. Os problemas da cadeia da
produgio das plantas medicinais come-
¢am com os ambientais. Das 400 plan-
tas medicinais comercializadas no Brasil,
75% sao de origem extrativa, coletadas
diretamente de seu habitat na mata
atlantica, amaz6nia, caatinga e cer-
rado, sem qualquer manejo, o que gera
grande pressio ambiental no ecossis-
tema causando problemas na sustenta-
bilidade e risco de extin¢do. E o caso da
favad’anta: milhares de toneladas sao
arrancadas anualmente do cerrado e
consumidas pela inddstria sem a neces-
sdria reposicao. Adicionalmente, as
matérias-primas produzidas sao visual-
mente de md qualidade e, algumas
vezes, grosseiramente falsificadas. O
fornecimento ¢ irregular, o pregovaria
com a sazonalidade, as adulteracoes sio
constantes e o controle de qualidade,
que deveria ser rigido, é quase inexis-
tente. A presenga de galhos e até de
outras plantas contaminantes, ou mes-
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mo a troca de uma espécie por outra,
ocorre com freqiiéncia, além de fungos,
bactérias e coliformes faze rem parte das
amostras de plantas medicinais. Apesar
desse cendrio, técnicas como a Croma-
tografia Liquida de Alta Eficiéncia
(HPLQ) para o controle de qualidade
comegam a ser utilizadas por algumas
empresas de base tecnoldgica, masainda
ndo existe a padronizagdo de extratos.

PADRONIZACAO DA MATERIA-PRIMA
Sem padronizagdo, o produto perde
qualidade e a industria nao pode garan-
tir a eficdcia apregoada j4 que desco-
nhece a concentragio do produto a
venda. Extratos padronizados sao a base
dos fitoterdpicos (extratos vegetais con-
tendo vdrias substincias, como o da
casca da quina) e fitofdrmacos (substin-
cias puras extraidas de vegetais, como o
quinino). Mas essa situa¢ao comega a
mudar com a recente portaria da Anvisa
(RDC 48/04 de 16.03.04) que estabe-
leceu uma legislagao especifica, que se
baseia na “garantia de qualidade (...)
exigindo a reprodutibilidade dos fitote-
rdpicos produzidos”, o que sé pode ser
alcangado se as empresas se utilizarem
de extratos padronizados e estabelece-
rem rigido controle de qualidade.

No entanto, como raramente se co-
nhece o principio ativo (PA) existente
nas plantas medicinais brasileiras, a lei
permite um controle via “marcadores



T E N D E N C I A

moleculares”, o que em principio pode-
ria ser qualquer substincia presente com
regularidadeno extrato e dentro de certa
concentragio nos extratos. Para algu-
mas plantas, isso ¢ ficil, como o extrato
do guarand (Paullinia cupana) que pode
ser dosado tomando por base a cafeina.
No entanto, quando se trata da pata de
vaca (Baubinia forficata) para diabetes
ou da espinheira santa (Maytenus ilicif o-
lia), planta antiulcerogénica, sabe-se
apenas que seus extratos nao sao toxicos
equesio, de fato, eficazes no tratamento
indicado pela populagao, mas como seus
principiosativos naoestao descritos, a pa-
dronizagao nao é feita em cima dos PA’s.
Frente a tais dificuldades, empresas
“padronizam” os extratos da espinheira
santa através da presenca de taninos,
substincias fendlicas, tao distribuidas na
natu reza quanto a celulose. Na prdtica,
esses fatos absolvem os médicos brasilei-
rosdo fato de manterem distinciade chés
e fitoterdpicos. Mas, teriam eles razao?

USO SECULAR Os fitomedicamentos
tém sido usados pelo homem desde o
inicio de sua histéria e muito do que
sabemos de nossas plantas vem do
conhecimento indigena, que possibili-
tava tratar da maldria antes dos brancos
chegarem por aqui. Até o meio do
século XIX, as plantas eram a base da
medicagao, e isto s6 mudou com a sin-
tese da aspirina pela Bayer em 1856.
Mesmo assim, os extratos de plantas e
substincias puras seguiram sendo a
base da terapéutica até a década de
1940. Com o aparecimento das sulfas,
porém, a situagao se inverteu: os medi-
camentos se tornaram sintéticos origi-
nados de produtos do petréleo, embora
parte deles sejam ainda naturais ou
tenham seus esqueletos baseados em

substancias de plantas como os esterdi-
des anticoncepcionais.

Assim, em principio, nao hd uma base
cientifica para a rejei¢do pura e simples
dos medicamentos naturais de plantas.
No Brasil, geriatras prescrevem para
memdria, circulagdo e doencgas vascula-
res periféricasdrdgeasde Ginkgo biloba,
pesquisada e popularizada por uma
empresa francesa. Mistura de substan-
cias chamadas ginkolidios, o extrato de
ginkgo ¢ efetivamente um fitoterdpico,
uma mistura de um adaptdgeno anties-
tresse também usado para memdria.
Entdo, por que médicos brasileiros recei-
tam uma planta estrangeira e nao uma
brasileira? A resposta ¢ simples. Toda a
farmacologia pré-clinica e clinica do
Ginkgo biloba foi feita no exterior, o que
tornou esse fitoterdpico aceito como
medicamento com todasasexigénciasde
seguranca e eficdcia.

Ha vendo ciéncia e qualidade, nossos
médicos aceitariam os medicamentos
baseados nas nossas plantas medicinais, e
foi isso que comprovou umarecente pes-
quisa de uma empresa de consultoria.
Quando perguntados sobre “quais os
requerimentos principais para a prescri
¢ao de drogas fitoterdpicas’, 100% res-
ponderam que era a comprovagao cien-
tifica, entre outras respostas. Quando
perguntados se “receitariam drogas fito-
terdpicas havendo prova cientifica’,
todos disseram que sim.

MUDANCAS PARADIGMATICAS O conhe-
cimento etno-médico era, até os anos
1970, sistematicamente desconhecido
e/ou desprezado pelos cientistas e pela
industria. No entanto, a partir de 1985
isso comegou a mudar, coma inddstria e
os cientistas buscando beber na fonte de
conhecimento tradicional. O desenvol-
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vimento de novos equipamentos espec-
trométricos e a informatizagio dos
meios analiticos revolucionou a defini-
¢do das estruturas quimicas. Aliado a
isso, a robotiza¢ao dos ensaios 7 vitro
gerandoosatuais HTS (High Throught-
put Screening ) capazes de gerar cem mil
ensaios num dnico dia — nos anos 1970
demorava um ano —mudaram profun-
damente as pesquisas para gerar um
novo fdrmaco a partir de plantas.

A diversidade estrutural dos produtos
naturais foi uma forte razao para a reto-
mada do uso de extratos de plantas e
suas substincias isoladas. Estruturas
quimicas absolutamente originais
como o taxol, para a cura do cancer, s6
poderiam ter sido desenhadas pela
natureza, nenhum cientista se atreveria
a imaginar tal complexidade de drug
design. A posteriori da descoberta foi
possive sintetizd-la em laboratério,
mas a produgao industrial por sintese
total continua invidvel.

PESQUISA & MERCADO O Brasil tem uma
das maiores produgbes de PhDs do
mundo, oito mil doutores a cada ano,
tem conhecimento cientificoacumulado
sobre as plantas medicinais e as empresas
brasileiras tem capacitagiao necessdria
para gerar processos tecnoldgicos.
Porém, infelizmente, as empresas nao
tem um corpo de P&D capaz de gerar
inovag¢des. No entanto, com o uso sus-
tentdvel da nossa biodiversidade, e tor-
nando a universidade aliada da empresa,
aindapodemossuplantar osdesafios para
gerar novos medicamentos éticos para o
Brasil e certamente para o mundo.
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