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As plantas sdo uma fonte importante de compostos com actividade biolégica. As novas
moléculas tém grande interesse cientifico, econémico e social podendo contribuir, em
muito, para a saude das pessoas e da sua qualidade de vida. O rastreio de novos com-
postos com actividade biolégica é fundamental e, os Acores, pelas suas caracteristicas
particulares e endemismos assumem particular importancia. A construcdo de uma
“biblioteca de actividades” e o controlo das vias metabdlicas sem descartar a biotec-
nologia vegetal e a cultura hidropdnica sdo aspectos fundamentais na exploracao das
plantas medicinais.

Plants are an important source of active biological compounds. The new molecules disco-
vered have substantial scientific, economical and social interest because may contribute
to the health and quality of life so, the survey of these new compounds is fundamental.
Azores islands because have particular characteristics in soil, climate, moisteness, tem-
perature and have endemic plantsl, assume great interest. To make a “activities library”,
control the metabolic pathways, vegetal biotech and hydroponic cultures are funda-
mental aspects to explore medicinal plants.



INTRODUCAO

Apoiado em publicidade que promete cura e seguranca, ja que se tratam de produtos
naturais, o uso de plantas medicinais tem aumentado a cada dia de tal modo que se
estima em 22 bilhdes de ddlares anuais o mercado actual de fitofdrmacos (Yunes, 2001).
Nos EUA, verificou-se um aumento de aproximadamente 33% no uso de plantas medi-
cinais no periodo compreendido entre 1990 e 1997 (Eisenberg et al.1998). Na Europa o
comércio de extractos vegetais atingiu cerca de 7 bilhdes de délares em 1997 (Calixto,
2000). Na Alemanha, onde se consome metade dos extractos vegetais comercializados
em todo o continente, as plantas medicinais sao utilizadas pela populacdo para o trata-
mento de resfriados (66%), gripe (38%), doencas do trato digestivo ou intestinal (25%),
dores de cabeca (25%), insnia (25%), ulcera gastrica (36%), nervosismo (21%), bronqui-
te (15%), entre outros (Calixto, 2000). A prépria Organizacdo Mundial da Saude (OMS)
estima que 80% da populacdo mundial utilize plantas medicinais como principal recurso
no atendimento basico de saude. Incluem-se ai popula¢des que as usam in natura (por
opcdo ou por ser a Unica alternativa disponivel) e os sistemas de medicina que empre-
gam plantas processadas em formulagées medicamentosas, como a medicina tradicio-
nal chinesa e ayurvédica tradicional indiana).

Os principais argumentos que tém sido apontados para que os produtos naturais em
geral e as plantas medicinais, em particular, sejam fonte importante de novos farmacos
e/ou protétipos para novos farmacos prendem-se com i) o acumular de informacées rele-
vantes sobre a eficicia e os efeitos medicinais das plantas fruto das observagdes popula-
res ao longo de muitos e muitos anos que continua a estimular o uso dos vegetais como
medicamentos e assim promover a perpetuacdo desta cultura, além de despertar gran-
de interesse por pesquisas que conduzam a identificacdo de substancias naturais bioac-
tivas; ii) 0 aumento da resisténcia de microrganismos patogénicos a multiplos farmacos
e a incorporac¢ao de novos anticancerigenos a terapéutica (Newman et al., 2003). Assim,
nos ultimos anos, verificou-se um ressurgimento da investigacdo de produtos naturais
de forma a identificar novas substancias activas que pudessem constituir-se como com-
postos de partida para o desenvolvimento de novos farmacos devido, principalmente,
as singularidades das moléculas obtidas (Shu, 1998; Newman et al., 2003).

De facto, as descobertas de maior impacto na busca de novos farmacos, em tempos
recentes, tém origem em estudos quimicos e bioldgicos de plantas, que tém dado
um numero consideravel de substancias activas como mostram Schenkel et al., 2003,
na cronologia da descoberta de farmacos obtidos a partir de plantas que apresentam.
Nesse mesmo trabalho, salienta-se ainda que a descoberta de actividade destas
substancias vai para além do aparecimento de um novo grupo de substancia na medida
em que possibilitou a identificacdo de uma nova intervencao terapéutica. Exemplo
disso é o desconhecimento de anestésicos locais, bloqueadores neuro-musculares,
anticolinérgicos, entre outras categorias farmacoldgicas, até ao isolamento e estudo da
actividade biolégica de substancias como a cocaina, tubocuranina e atropina.



PLANTAS COMO FONTE DE
PRODUTOS NATURAIS

E admiravel a capacidade que os orga-
nismos tém em biossintetizar os mais
diversos tipos de estruturas moleculares.
As plantas sdo um dos principais contri-
buintes seja através do seu metabolis-
mo primario, envolvido nos fendmenos
de manutencédo da vida seja, sobretudo,
através do seu metabolismo secundario
a maior parte das vezes ndo essencial a
manutencdo da vida do ser que os pro-
duz mas essencial para a sobrevivéncia e
continuidade da espécie dentro do ecos-
sistema. Assim sendo, é responsavel pelas
relacdes entre o individuo e o ambien-
te onde ele se encontra actuando como
agentes i) de defesa para combate de
organismos patogénicos, insectos fitéfa-
gos e herbivoros predadores ii) capazes
de atrair animais polinizadores e disper-
sores de sementes, promovendo assim a
perpetuacdo de uma dada espécie. A par
deste papel os metabolitos secundarios
estdo especialmente relacionados com
as propriedades terapéuticas das plantas
sendo 4 as principais classes com signifi-
cado para o homem:

ALCALOIDES

Os alcaldides sdao um grupo de metabo-
litos secundarios com pelo menos um
atomo de azoto na sua estrutura quimica,
com caracteristicas alcalinas que estdo na
origem do termo alcaléides, grande diver-
sidade estrutural. Sdo substancias relati-
vamente estaveis que se acumulam como
produtos finais de diferentes vias biossin-
téticas muitas delas iniciando-se a partir
de aminoacidos como a lisina, a ornitina,
a tirosina, o triptofano e outros.

4 o
P~ LN & _ocm,
\ m
O CHOH
pE S o~
). i o0
ATROPINA COCAINA

CHy
B :
SHC
VAR )\\ f\ | 1
= Ny
HO © OH él—:3
MORFINA CAFEINA

FIGURA 1 Estrutura quimica de alguns alcaléides

Desde a identificacdo do primeiro alcaldide,
a morfina extraida a partir de Papaver
somniferum milhares de outros alcaldides
foram isolados a partir de plantas onde se
podem encontraremtodas as partesembora,
dependendo da espécie, se acumulem
em estruturas particulares que podem ser
a casca, as raizes as folhas e os frutos. Os
alcaldides revelam-se de grande interesse
dadas as suas propriedades farmacoldgicas
e medicinais. Ao longo dos tempos tém
sido usadas como pog¢des, medicamentos
e venenos. Soécrates morreu em 399 (a.C)
devido a ingestdo de cicuta (Conium
maculatum) e Cléopatra (69-30 a.C.) usou
extractos de plantas contendo beladona
para provocar a dilatacdo das pupilas. Nos
tempos actuais a cafeina (Fig. 1) e a nicotina
sao exemplos de alcaléides consumidos em
todo o mundo, respectivamente no café, cha
e tabaco. Também a morfina e a atropina (Fig.
1) alcaldides nossos conhecidos, apresentam
propriedades analgésicas ou alucinogénicas
e tém aplicacdo médica outros, porém,
possuem um grau de toxicidade elevado,
como é o caso da estricnina. Mais
recentemente, detectou-se a presenca de
actividade anti-espasmddica, anti-diarreica,



e anti-acetilcolinesterasica em extractos
de Sarcococca saligna (Gilani et al, 2005)
contendo alcalédes esterdides pelo que
actualmente se continua a fazer o rastreio de
novos alcaléides com actividade bioldgica.

FENILPROPANOIDES

Os fenilpropandides constituem uma clas-
se de compostos fendlicos provenientes
da via do xiquimato que basicamente
apresentam 3 carbonos ligados a um anel
benzdico. Um dos fenilpropandides mais
comuns é o eugenol (Fig. 2).

Os fenilpropandides tém actividade antio-
xidante uma vez que tém propriedades
anti radicais livres muito vincadas, apresen-
tam também actividade hepatoprotectora
(Lee, et al., 2002), anti-alérgica (Matsuda
et al, 2003) e actividade larvicida contra
Aedes aegypti, agente transmissor da febre
de Dengue (Simas et al., 2004) e actividade
antimicrobiana (Acero-Ortega et al., 2005)

FLAVONOIDES

Os flavondides sdo compostos nado azo-
tados de baixo peso molecular que con-
tém na sua estrutura quimica um ndmero
variavel de grupos hidroxilo-fendlicos.
Os flavonodides subdividem-se em clas-
ses como flavondis, flavonas, catequinas,
flavononas, antocianidinas e isoflavonas.
Apresentam propriedades anti-radicais
livres dirigidas fundamentalmente para
os radicais hidroxilo e superoxido. Esta
caracteristica confere-lhes uma grande
capacidade antioxidante dai o seu efeito
terapéutico numa vasta gama de patolo-
gias que incluem a cardiopatia isquémica,
a aterosclerose e o cancro (Martinez-Flo-
rez, 2002). Para |4 dos seus efeitos antio-
xidantes sdo conhecidos os seus efeitos
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FIGURA 2 Eugenia caryophylata e estrutura quimica do
eugenol
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FIGURA 3 Estrutura bésica dos flavonoides, antocianidi-
nas, flavonas e isoflanonas

anti-inflamatdrios, hepatoprotector (sili-
marina), anti-hipertensivo e anti-plaque-
tario tanto in vitro como in vivo (Formica e
Regelson, 1995; Hollman e Batan, 1997).



TERPENOIDES

Os terpendides sao uma grande familia de
compostos que desempenham uma varie-
dade de papéis em diferentes plantas. Os
terpenos formam-se a partir de unidades
isoprendides através de vias bioquimicas
pouco usuais que envolvem intermedia-
rios altamente reactivos e estdo presen-
tes nas folhas, flores, raizes e troncos das
plantas superiores. Todos os terpendides
sdo formados pela unido de unidades com
5 &tomos de carbono e, embora com algu-
mas excepgoes, tém um esqueleto com
um numero de dtomos de carbono mul-
tiplo de 5. Assim, os hemiterpendides tém
5 atomos de carbono, os monoterpendi-
des tém 10, um sesquiterpendide 15 e um
diterpeno 20. Os triterpenos que contém
30 atomos de carbono sdao componentes
estruturais das membranas citoplasmati-
cas das plantas e muitos pigmentos, como
por exemplo os carotendides, sdo tetrater-
penos (40 atomos de carbono).

Os terpendides sao usados como perfu-
mes e como intermedidrios na producdo
de solventes e colas. Para além destas apli-
cacdes refira-se que ha diterpenos com
propriedades anti-cancerigenas, como é
o caso do taxol (Fig. 4) extraido da casca
de Taxus brevifolia (Alves, 2001) e sesqui-
terpenos com actividade antimicrobiana
(Fisher et al., 1998) e inibidora da produ-
¢do de 6xido nitrico por macréfagos acti-
vados (Matsuda et al., 2000) .

CONSIDERACOES FINAIS

De tudo o que acima foi referido resulta
clara a necessidade de continuar o rastreio
de novas substancias com potencial acti-
vidade bioldgica pela enorme diversidade
de propriedades farmacolégicas que as
plantas apresentam. De facto, as plantas

TAXOL

FIGURA 4 Taxus brevifolia e estrutura quimica do taxol

respondem aos mais diversos estimulos,
bidticos ou abidticos, iniciando novas vias
biossintéticas a partir do metabolismo
primario e originando metabolitos secun-
darios de uma grande variabilidade estru-
tural. E por essa razdo que, as medicinas
populares variam de acordo com as plan-
tas disponiveis numa particular zona cli-
mdtica. Os Acores pelas suas particulares
caracteristicas de solo vulcanico, humi-
dade, vento, radiacdo solar, temperatura
e auséncia de poluicdo atmosférica, a par
do endemismo da sua flora, reinem con-
di¢des Unicas para que o potencial de uti-
lizacdo da sua flora seja explorado.

Um segundo ponto tem a ver com a
necessidade de construir uma “bibliote-
ca de actividades” que possibilite reunir o
conhecimento etnofarmacolégico a criar
mas, sobretudo, criado . A alteracédo pro-
funda do modo de vida a que as popula-



¢des tradicionais se sujeitaram bem como da sua cultura, faz perigar um conhecimento
muitas vezes milenar que, de forma alguma, se pode desperdicar uma vez que podem
ser um atalho para algumas plantas medicinais Uteis.

Um terceiro e Ultimo ponto prende-se com a necessidade de obter o produto em
quantidade. Se atendermos ao que se passa com o taxol facilmente vemos a importancia
deste aspecto. De facto, o taxol estd presente em pequenas quantidades (=100 mg/
Kg de casca seca) o que aliado a outros factores condicionantes como o crescimento
lento, escassa distribuicdo da planta, remocdo da casca (leva a morte da planta) limita
em muito a disponibilidade do taxol. Se a estas limita¢des juntarmos a dificuldade de
sintese por via laboratorial total ou parcial verificamos a necessidade de desenvolver
estratégias conducentes a obtencdo das quantidades necessarias. Uma delas passara
pelo controlo das vias metabdlicas sem descartar o desenvolvimento de pesquisas
biotecnoldgicas com a transformacdo de plantas. A outra via é a cultura em sistemas
hidroponicos nomeadamente aplicados a plantas que libertam substancias de interesse
farmacoldégico pelas raizes.
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