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Substâncias químicas
de origem vegetal
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Introdução

A relação entre o homem e as plantas foi muito estreita
através do desenvolvimento de quase todas as civilizações.
Para além de alimentos, muitas plantas superiores produzem
produtos orgânicos de alto valor económico (óleos, resinas,
borracha, gomas, cera, corantes, aromas, etc.). O uso de
produtos de origem natural (plantas, minerais, produtos de
origem animal) para tratar as doenças é parte integrante do
património cultural de todas as civilizações e constitui ainda
actualmente o recurso medicinal mais importante das socie-
dades rurais dos países em vias de desenvolvimento.
O conjunto de recursos de origem vegetal, animal e mineral
utilizados na preparação de fórmulas medicamentosas foi
sendo compilado e, nas sociedades mais evoluídas, foi publi-
cado em Formulários e Farmacopeias, obras editadas sob a
responsabilidade das autoridades sanitárias de cada país.
A medicina como todas as outras actividades humanas evo-
luiu através dos séculos, intimamente condicionada pelo
desenvolvimento tecnológico e científico.
No início do século XIX foram feitos os primeiros estudos
químicos, com o objectivo de isolar os chamados «Princípios
Activos» das plantas; vários médicos e farmacêuticos, dessa
época, se notabilizaram pela descoberta e identificação química
de substâncias farmacologicamente activas, que isolaram a
partir de «drogas» usadas pelos indígenas de vários países:
Bernardino António Gomes, médico português que, em
1811, isolou das cascas da quina (Cinchona sp.-Rubiácea),
uma substância que denominou Cinchonino, foi precursor da
descoberta da Quinina feita em 1820 pelos farmacêuticos
franceses Pelletier e Caventou. Numerosos outros alcalóides
e outras substâncias de diferentes grupos químicos, foram
desde então obtidas, por extracção, a partir de plantas repu-
tadas como medicinais, tendo esta disciplina da química, a
Fitoquímica, sofrido um grande impulso nos últimos 20 anos
graças a vários factores entre os quais avulta o desenvolvi-
mento das tencologias de extracção e purificação das subs-
tâncias de origem vegetal e o dos métodos instrumentais de
análise que permitem actualmente a identificação química
de substâncias com estruturas novas, mesmo quando isoladas
das matérias-primas de origem, em quantidades da ordem
dos miligramas.
O interesse pela química das plantas medicinais esmoreceu
temporariamente devido ao grande desenvolvimento da síntese
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química no século XX que conduziu à produção industrial de
potentes antipalúdicos e antibacterianos (sulfamidas) rele-
gando para segundo plano, durante várias décadas, as «dro-
gas» vegetais que foram sendo associadas aos conceitos de
fraca actividade e de empirismo, tendo contudo subsistido,
em terapêutica algumas das substâncias de origem natural
que não foi possível substituir totalmente por moléculas de
síntese (Digitálicos-Digoxina, Esteróides usados na He-
missíntese de Hormonas e Corticoesteróides-Diosgenina,
Ecogenina, etc.) e a produção de antibióticos por fermenta-
ção a partir de várias espécies de microorganismos.
Na década de 60, a descoberta acidental, feita por investiga-
dores canadianos, da acção leucopénica de extractos de
folhas de Catharantus roseus G. Donn. (Vinca rosea L),
reputada como antidiabética na medicina tradicional, sus-
citou o interesse de investigadores da indústria farmacêu-
tica e conduziu à produção de medicamentos antineoplásicos

base de dois dos numerosos alcalóides, diméricos-«bis-
-indólicos», desta espécie da Família das Apocináceas e
originária da flora de Madagascar:

OH

•

A Vincristina=Leurocristina, de fórmula — R=CHO, sobre-
tudo eficaz no tratamento de leucémias linfoblásticas e a
Vinblastina=Vincaleucoblastina, de fórmula — R=CH3, par-
ticularmente activa na doença de Hodjkin, e em certas
leucémias e tumores sólidos.
Este e outros factos tais como a descoberta de outras substân-
cias com actividades fisiológicas potentes e a simpatia que
desperta actualmente tudo o que se relaciona com a natureza
e a ecologia, é apontado por numerosos autores como desen-
cadeador do renascimento da fitoterapia e pelo grande incre-
mento a que se assiste a nível mundial dos trabalhos de
investigação sobre plantas medicinais. Apesar disso, um
elevado número de espécies, sobretudo das floras tropicais e
sub-tropicais, não foi ainda estudado e muito menos testado
sob o ponto de vista da actividade biológica.
As plantas superiores são hoje um reservatório de substâncias
químicas úteis em farmacologia: como matéria-prima de
extracção de moléculas farmacologicamente activas; como
produtoras de moléculas que constituem um ponto de partida
para hemissíntese de substâncias como maior actividade,
menor toxicidade ou melhor biodisponibilidade e cada vez
mais como modelos para a síntese total de novas substâncias
usadas em terapêutica ou na investigação e melhor conheci-
mento dos processos biológicos.

Estratégias recentes para a descoberta de novas substân-
cias biologicamente activas

Uma das estratégias mais bem sucedidas na investigação de
novos agentes terapêuticos, tem sido a de utilizar testes de
actividade farmacológica para ensaiar extractos, obtidos a
partir de plantas, que são utilizadas na medicinas dos povos

que ainda recorrem predominantemente a técnicas terapêuti-
cas tradicionais. Muitas das espécies tropicais ou sub-tropi-
cais já investigadas, com base em metodologias de trabalho
recentes, revelaram possuir compostos químicos com activi-
dades biológicas variadas, justificando a sua aplicação pelos
povos que as usam e revelando moléculas biologicamente
activas que no futuro poderão servir de base a produção de
agentes terapêuticos novos.
Vários investigadores contribuiram já para um melhor
conhecimento dos produtos de origem vegetal utilizados
nas medicinas tradicionais, sendo no entanto ainda insufiente
a investigação nesta área uma vez que a maior parte dos
estudos feitos, até aos últimos dez anos, é parcelar. Na
literatura predominá o estudo da química estrutural dos
principais compostos químicos isolados a partir das plantas
usadas nas preparações tradicionais, sendo escassos os estu-
dos das acções fisiológicas, farmacológicas e tóxicas feitos
sobre essas novas substâncias, tornando assim relativamente
baixo o rendimento prático, para a terapêutica, dos novos
conhecimentos sobre os metabolitos já identificados.
Preconiza-se por essa razão que o estudo da composição
química das plantas usadas na medicina tradicional seja
monitorizado por testes de actividade biológica «in vitro» e
«in vivo» de forma que de entre os numerosos metabolitos
que compõem os extractos só sejam extraídos e identificados
os que contribuem para a actividade biológica.
Esta estratégia implica a cooperação de investigadores de
várias áreas científicas e a adopção de metodologias de
trabalho em equipa, por exemplo, consoante o esquema
seguinte adaptado de Vlietinck, A.J. (1987).

Equipa e metodologia de investigação

FARMACOGNOSTA

BOTÂNICO
SELECÇÃO EXTRACÇÃO, ISOLAMENTO QUÍMICO

SISTEMATA E SÍNTESE
DAS IDENTIFICAÇÃO DOS

PLANTAS CONSTITUINTES

SELECÇÃO POR "SCREENING IN VITRO"
DAS PLANTAS A ESTUDAR

FRACIONAMENTO MONOTORJZADO POR
BIO-ENSAIOS

ENSAIO "IN VIVO" DOSPRODUTOS PUROS

FARMACOLOGISTA e/ou MICROBIOLOGISTA
AVALIAÇÃO FARMACOL. e/ou QUIMIOTE-

RAPÊUTICA
DETERMINAÇÃO DO MODO DE ACÇÃO

DOS PRODUTOS ACTIVOS

Selecção das plantas

Vários critérios de selecção são postos em prática para a
escolha das plantas a investigar sendo cada vez mais aceite
um critério misto que conjuga os dados recolhidos sobre as
práticas terapêuticas tradicionais — ETNOFARMACOLO-
GIA com dados relativos  à QUIMIOTAXONO MIA (Grupos
químicos dos principais metabolitos secundários presentes
nas várias espécies vegetais classificadas segundo os crité-
rios botânicos); Por exemplo os alcalóides de núcleo indolo-
monoterpénico só se encontraram até agora em oito famílias
botânicas, tendo a quase totalidade das moléculas sido isola-
da a partir de três famflas de plantas superiores — as Apo-
cináceas, as Loganiáceas e as Rubiáceas (Bruneton, J.,
1987); as plantas da famíla das Solanáceas produzem princi-
palmente alcalóides de núcleo tropânico ou de núcleo es-
teróide, etc...).
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«Screening» «in vitro» e «in vivo»

Nos últimos anos têm sido desenvolvidas várias baterias de
testes de actividade biológica, que têm sido importantes
numa primeira selecção das moléculas bioactivas, consoante
as equipas utilizam-se: Ensaios de actividade antimicrobiana
(antibacteriana, antifúngica e antiviral); Ensaios de activi-
dade antiparasitária (antimalárica e amebicida); Ensaios de
actividade antitumoral; Ensaios de actividade imunomodu-
latória; Ensaios de actividade antihepatotóxica, etc...

Alguns exemplos recentes de identificação de moléculas
activas e com potencial interesse medicinal
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Alguns constituintes quimicos com actividade imunostimu-
lante

NAFTOQUINONAS de espécies do género Drosera e de
Tabebuia avellancdac (Wagner. H. et al.. 1987).

O

LINHANOS isolados de sementes de Schizandra sphenan-
thera - Magnoliácea, com actividade antihepatotoxica e com
potencial interesse no tratamento da hepatite viral crónica
(Wagner, H., 1981).
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Actividade citorOxica e antitumoral

DITERPEN6IDE (TAXOL) obtido a partir de várias espé-
cies do género Taxus (Kingston, D. et al.. 1990).
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XANTONAS isoladas de uni espécie africana - Psorosper-
mum febrifugni (Cassidy et a.. 1990).
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QUINONAS obtidas de várias espécies de Diospyris e de
Clerodendrum uncinatum (Marston, A. e Hostettman, K.,
1987).

Actividade amebicida

QUASSINÓIDES — Compostos terpénicos de várias espé-
cies da família das Simarubáceas (Phillipson, J.D. e O'Neil,
M.J., 1987).
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LINHANO - (Acido AristolOquico) molécula de baixo peso
molecular com actividade imunoestimulante (Wagner, H.,
1984).
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Em conclusão, a estruturação de equipas multidisciplinares
de investigadores com formação complementar e o investi-
mento nos estudos fitoquímicos e de actividade biológica
das plantas usadas na medicina tradicional dos vários povos,
pode contribuir para : A descoberta de novas moléculas com
aplicação terapêutica; O enriquecimento dos conhecimentos
fundamentais da biologia e da química dos organismos
vivos; Constituir uma base de apoio ao desenvolvimento dos
países produtores das matérias-primas, promovendo o desen-
volvimento da cultura de espécies endémicas e de uma indus-
trialização baseada nos seus próprios recursos naturais.
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