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Vi

A OBESIDADE E O ADVENTO DA ETNOFARMACOLOGIA
COMO BASE PARA O TRATAMENTO

RESUMO

Atualmente a obesidade representa uma epidemia global, com prevaléncia aumentando
especialmente em paises em desenvolvimento e na populagdo jovem, exigindo
tratamento eficaz e seguro no controle e combate, visando melhorar a qualidade de vida,
minimizando a ocorréncia das co-morbidades e letalidade. A Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria/Ministério da Satde, mediante determinagdes normativas, tem
restringido drasticamente a comercializagdo dos farmacos sintéticos, tendo como
consequéncia o uso de diversas condutas como alternativas para a cura e/ou diminui¢ao
dos agravos da doenga, com destaque ao uso de plantas. Embora o emprego popular de
espécies vegetais para fins terapéuticos represente pratica milenar, ¢ fundamental o uso
das abordagens etnobotanica e etnofarmacoldgica, importantes ferramentas na selegao
de plantas para pesquisa e desenvolvimento de novas opgdes terapéuticas, assim
evitando ou diminuindo os provaveis riscos e perigos do uso irracional das plantas para
a satde. Desta forma, esta proposta objetivou realizar estudo sobre as plantas utilizadas
como antiobesidade e o advento da etnofarmacologia como base para o tratamento. A
primeira parte do estudo consistiu na elaboragdo de um artigo de revisdo para compilar
as espécies mundialmente citadas o tratamento de obesidade e, paralelamente, foi
realizado um inquérito local nas feiras e mercados de Sao Luis, Maranhao, Brasil, para
avaliagdo das plantas utilizadas para o tratamento da obesidade indicadas pelos
feirantes; a segunda etapa, resultou na coleta e identificagdo das espécies vegetais
referenciadas no inquérito etnofarmacologico como utilizadas no tratamento da
obesidade. Os dados obtidos foram apresentados em dois artigos cientificos, como
segue: o primeiro artigo trata-se de um levantamento bibliografico das espécies vegetais
utilizadas no tratamento da obesidade e teve seus resultados publicados no American
Journal of Translational Research; o segundo artigo que trata dos resultados do
inquérito etnofarmacoldgico realizado junto aos comerciantes de plantas medicinais que
foi submetido ao American Journal of Translational Research. Com os resultados, foi
possivel realizar uma ampla revisdo dos estudos que relatam plantas para o tratamento
da obesidade, assim como destacar o perfil da populacio em estudo no inquérito
etnofarmacoldgico; resgatar o conhecimento popular sobre espécies vegetais
empregadas em obesidade; investigar a forma de utilizagdo; identificar as espécies
referidas; registrar e documentar aspectos etnobotdnicos, etnofarmacoldgicos e de
toxicidade; comparar a informacdo popular da propriedade terapéutica atribuida as
espécies vegetais inventariadas aos dados cientificos e registrados na literatura
especializada.

Palavras-chaves: obesidade, uso popular, etnofarmacologia, toxicidade



Vii

OBESITY AND THE ADVENT OF ETHNOPHARMACOLOGY AS
A BASIS FOR THE TREATMENT

ABSTRACT

Currently, obesity represents a global epidemic, with prevalence increasing especially in
developing countries and the young population, requiring effective and safe treatment
and control in order to improve quality of life, minimizing the occurrence of co-
morbidities and lethality. The National Health Surveillance Agency / Ministry of
Health, through normative determinations, has drastically restricted the
commercialization of synthetic drugs, with the consequence of the use of several
conduits as alternatives for curing and / or reducing the diseases, with emphasis on the
use of plants. Although the popular use of plant species for therapeutic purposes
represents a millennial practice, the use of ethnobotanical and ethnopharmacological
approaches, important tools in the selection of plants for research and development of
new therapeutic options, is essential, thus avoiding or diminishing the probable risks
and dangers of the use of plants for health. In this way, this proposal aimed to study the
plants used as antiobesity and the advent of ethnopharmacology as a basis for treatment.
The first part of the study consisted in the elaboration of a review article to compile the
world-known species the treatment of obesity and, in parallel, a local survey was carried
out in the fairs and markets of Sao Luis, Maranhao, Brazil, to evaluate the plants used
for the treatment of obesity indicated by the marketers; the second stage resulted in the
collection and identification of the plant species referenced in the ethnopharmacological
survey as used in the treatment of obesity. The data obtained were presented in 2
scientific articles, as follows: the first article is a bibliographical survey of the plant
species used in the treatment of obesity and had its results published in the American
Journal of Translational Research; The second article dealing with the results of the
ethnopharmacological survey conducted with the traders of medicinal plants submitted
to the American Journal of Translational Research. With the results, it was possible to
carry out a broad review of the studies reporting plants for the treatment of obesity, as
well as to highlight the profile of the study population in the ethnopharmacological
survey; to rescue popular knowledge about plant species used in obesity; investigate the
form of use; identify the species concerned; record and document ethnobotanical,
ethnopharmacological and toxicity aspects; to compare the popular information on the
therapeutic properties attributed to the vegetal species inventoried to the scientific data
and registered in the specialized literature.

Keywords: obesity, popular use, ethnopharmacology, toxicity



1 INTRODUCAO

Atualmente a obesidade ¢ considerada uma epidemia  global
causada por mal habitos que incluem um aumento na ingestdo de alimentos € uma
redugdo no exercicio, propondo que o saldo de calorias, o consumo e o exercicio, por si
s0, sdo suficientes para explicar o epidemia de obesidade (LIND et al., 2016). Atinge
cerca de 13% da populagdo adulta (WHO, 2016); com aumento de prevaléncia em
paises em desenvolvimento (KAIN et al., 2003; DURAZO-ARVIZU et al., 2008) e em
populagdes jovens (BUNDRED et al., 2001; STAMATAKIS et al., 2005; MORAES et
al., 2011).

A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria do Ministério da Satide do Brasil
(ANVISA) publicou a Resolugdo da Diretoria Colegiada RDC n° 52 de 06 de outubro
de 2011, que dispde sobre a proibi¢do, medidas de controle da prescri¢dao e dispensagao
de medicamentos que contenham a sibutramina, restringindo as alternativas terapéuticas
disponiveis no mercado para tratamento da obesidade (BRASIL, 2011).

Devido aos efeitos colaterais perigosos e ao elevado custo das drogas
tradicionalmente utilizadas no tratamento da obesidade, o potencial de produtos naturais
para o tratamento da doenca vem sendo bastante explorado, podendo ser uma alternativa
vidvel para o desenvolvimento futuro de drogas antiobesidade eficazes e seguras
(MAYER et al, 2009). Porém, os produtos derivados de plantas medicinais utilizados no
tratamento da obesidade causam adulteracdes e riscos toxicoldgicos pelo uso continuo,
ressaltando a importancia da realizacdo de estudos para comprovagdo da seguranca,
eficacia e qualidade (SIMAO, 2013).

Areas como a fitoquimica, a etnobotanica, a etnofarmacologia, a antropologia,

a botanica e a farmacologia, estdo envolvidas nas pesquisas de validagdo novas



substancias, isoladas ou ndo, oriundas de plantas (MACIEL et al., 2002; MENDONCA-
FILHO; MENEZES, 2003). Nos ultimos anos, no Brasil, estas pesquisas tem sido
realizadas com contribui¢des relevantes sobre o assunto, ndo sd quanto aos aspectos
fitoquimicos, mas também quanto a atividade bioldgica de plantas que ocorrem nos
diferentes ecossistemas brasileiros (DESMARCHELIER et al., 1999; LIMA et al.,
2006). Quatro tipos de abordagens se destacam nestes estudos: randdmica, etoldgica,
quimiotaxonomica e etnodirigida (ALBUQUERQUIEE et al., 2006).

Nos estudos etnobotanicos, os temas predominantemente abordados tratam
exclusivamente de investigagdes sobre plantas medicinais, com aproximadamente 64%
das publicacdoes (ALBUQUERQUE, 2009). A grande contribui¢do de muitos estudos €
apresentar uma lista de espécies (animais ou plantas) com informacdes sobre os seus
usos por comunidades locais (ALMEIDA; ALBUQUERQUE, 2002; ALVES; ROSA,
2000).

Diante do desafio de contribuir com a Politica Nacional de Plantas Medicinais
e Fitoterapicos (BRASIL, 2006) e a Politica de Pratica Integrativas e Complementares
(BRASIL. Portaria ANVISA-MS n° 971/06), possibilitando a oferta de Fitoterapia
segura e eficaz a populacdo brasileira, os estudos devem ser desenvolvidos com o
reconhecimento da abordagem etnofarmacologica no processo de pesquisa e
desenvolvimento de medicamentos de origem vegetal.

Desta forma, as plantas apresentam potencial cientifico de desdobramento no
sentido de fortalecer a 4area de pesquisa com finalidade para a producdo e o

desenvolvimento de produtos com finalidade antiobesidade.



Este estudo propde a realizagdo de levantamento etnofarmacologico para
identificagdo de espécies vegetais empregadas no tratamento da obesidade em Sao Luis,
Maranhao; como critério para identificagdo do uso de plantas inadequadas para o
tratamento da doenca; como requisito para sele¢ao de espécies para futuros estudos de
validacao da atividade biologica, contribuindo na busca de nova alternativa terapéutica
no combate a doenga com expressiva taxa de morbimortalidade na regido ¢ no mundo.

O trabalho intitulado “A obesidade e o advento da etnofarmacologia como base
para o tratamento” foi originado do projeto de pesquisa congnominado “Estudo
etnofarmacolégico de espécies vegetais utilizadas no tratamento da obesidade no
municipio de Sao Luis, Maranhao”, com financiamento aprovado no edital n® 01/2014 —
Apoio a projeto de pesquisa — UNIVERSAL da FAPEMA (Fundacdo de Amparo a
Pesquisa e ao Desenvolvimento Cientifico e Tecnoldgico do Maranhdo), conforme
termo de outorga processo n® 00743/2014, e aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa
da UFMA (Universidade Federal do Maranhao) através do processo n° 1.014.42.

Trata-se de um estudo dividido em duas etapas, sendo a primeira consistiu na
elaboracdo de um artigo de revisdo, a partir de um levantamento sobre os estudos
existentes sobre plantas para o tratamento da obesidade, no qual foram pesquisados
artigos cientificos nas bases de dados Web of Science, Scopus, PubMed e Scielo,
publicados no periodo de 1996 a 2015, utilizando-se os descritores “plantas para
obesidade”, “‘etnofarmacologia para obesidade” e “plantas anti-obesidade”, sem
restricdo ao idioma dos artigos publicados.

Paralelamente, foi realizado um estudo observacional, transversal, descritivo,
de coleta de dados etnofarmacoldgicos através de questiondrio em amostra nao-
probabilistica intencional, aplicado junto aos comerciantes de plantas de uso medicinal

em feiras e mercados do municipio de Sao Luis, Maranhao.



A coleta de dados etnofarmacoldgicos foi constituida de duas fases. A primeira
fase, ocorrida durante o ano de 2015, envolveu o mapeamento das feiras e mercados do
municipio de Sdo Luis para se estabelecer-se o0 melhor momento do dia para realizagdo
da fase seguinte.

A segunda fase, realizada no periodo de janeiro a dezembro de 2016, consistiu
de entrevistas semi-estruturadas, utilizando-se questionario padronizado. Foi elaborada
uma listagem de todas as espécies citadas como utilizadas no tratamento da obesidade

O emprego das espécies vegetais referidas nesse estudo para o tratamento da
obesidade foi confrontado e comparado aos dados cientificos registrados na literatura
especializada; analisando-se a concordancia do uso terapéutico popular referido pela
populagdo em estudo aos demais trabalhos etnobotéanicos e etnofarmacoldgicos, bem
como o emprego de espécies vegetais comprovadamente ineficazes, potencialmente
toxicas e/ou em exting¢ao, entre outros.

Desta maneira, os resultados desta pesquisa sdo apresentados na forma de dois
artigos cientificos, como segue: o primeiro artigo trata-se de um levantamento
bibliografico das espécies vegetais utilizadas no tratamento da obesidade e teve seus
resultados publicados no American Journal of Translational Research; o segundo artigo
que trata dos resultados do inquérito etnofarmacologico realizado junto aos
comerciantes de plantas medicinais também foi submetido ao American Journal of

Translational Research.



2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

Realizar revisdo bibliografica e estudo etnofarmacologico e etnobotanico

sobre espécies vegetais utilizadas no tratamento de obesidade no municipio de Sao Luis,

estado do Maranhdo, Brasil.

2.2 Objetivos especificos

b)

g)

catalogar as espécies vegetais utilizadas para o tratamento da obesidade
dispostas na literatura;

identificar o perfil da populagdo em estudo, vendedores e feirantes, nos aspectos
referentes a sexo, faixa etéria, grau de escolaridade e sdcio-econdmico;

resgatar o conhecimento popular sobre espécies vegetais usadas como recurso
terapéutico aplicavel no tratamento da obesidade;

investigar a forma de utilizagdo das espécies vegetais empregadas em obesidade;
identificar botanicamente as espécies vegetais referidas no tratamento da
obesidade;

registrar e documentar aspectos etnobotanicos e etnofarmacologicos das espécies
vegetais referidas de emprego em obesidade;

comparar a informacao popular da propriedade terapéutica atribuida as espécies
vegetais inventariadas aos dados cientificos, especialmente aos estudos
etnobotanicos, etnofarmacologicos, farmacoldgicos, quimicos e toxicologicos

registrados na literatura especializada.



3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 Fisiopatologia da obesidade

E bastante provavel que a obesidade seja o mais antigo distirbio metabélico,
havendo relatos da ocorréncia desta desordem em mumias egipcias e em esculturas
gregas (BLUMENKRANTZ, 1997). No inicio do século XXI pela primeira vez o
nimero de adultos com excesso de peso ultrapassou o numero de pessoas com baixo
peso (GARDNER et al., 2000). Salienta-se que desde 1997 a obesidade ¢ reconhecida
oficialmente pela Organizacdo Mundial da Satide como um problema de saude publica
(OLDHAM; HALL; FORERO, 2013) em crescente aumento epidemioldgico, que
acomete principalmente paises de alta renda.

Embora as nagdes de baixa e média renda ainda sejam atingidas por problemas
causados por doencas infecciosas e desnutrigdo, a urbanizagdo, a globaliza¢do da
producado e a comercializagao de alimentos tém contribuido para um rapido aumento nos
fatores de risco de doengas nao-transmissiveis como a obesidade (MENDEZ et al.,
2005).

Caracteriza-se obesidade como uma doenga, de etiologia complexa,
multifatorial e de manifestagdo fenotipica (OMS, 1997; ALBUQUERQUE et al., 2015),
resultante da interacdo entre estilos de vida, ambiente e fatores genéticos (CONSENSO
LATINO-AMERICANO DE OBESIDADE, 1999; CHAPUT; ST-PIERRE;
TREMBLAY, 2007), principalmente considerando que o ambiente moderno estimula a
obesidade em virtude do sedentarismo (BELL et al., 2014; CADENAS-SANCHEZ et
al., 2017) e de um desequilibrio energético causado pelo aumento na ingestdo de
alimentos caléricos (HARDY et al., 2015). Os graus crescentes deste aumento de peso

sdo fatores importantes da diminui¢do da longevidade dos individuos (MEHTA et al.,



2014), sendo estes os fatores fenotipicos mais prevalentes (COHEN-COLE;
FLETCHER, 2008). Desta forma, o ganho de peso pode ser decorrente de atividade
fisica reduzida (IRWIN et al., 2003), diminui¢des na massa corporal magra e gasto
energético de repouso (DEMARK-WAHNEFRIED et al., 2001) e aumento da ingestao
de alimentos (STORY et al., 1999).

No Brasil, a obesidade ¢ resultado de uma transi¢ao nos padrdes nutricionais
da populacao, considerando-se que houve uma diminui¢do da desnutri¢do devido a
ocorréncia de mudangas demograficas, socioecondmicas e epidemiologicas, o que
proporcionou um aumento no nimero de individuos obesos ao longo do tempo (VERA-
CRUZ et al., 2010). Relacionada ao indice de massa corpérea (IMC), o indicador mais
pratico da gravidade da obesidade (WHO, 2000; WHO, 2004; WHO, 2016) ¢ definido
pela relagdo entre o peso em quilogramas dividido pelo quadrado da altura em metros, e
individuos obesos apresentam IMC maior que 30,0 Kg/m? (Tabela 1) (HASLAM;
JAMES, 2005).

Tabela 1: Classificagiio da obesidade de acordo com o IMC (Kg/m?), circunferéncia cintura-quadril
e risco associado de doenca (adaptada de WHO, 1995; WHO, 1997).

Risco de doenca (relacionado ao peso

IMC (Kg/m?) Classificacao normal e a circunferéncia cintura-quadril)

de obesidade Homens <102 cm Homens >102 cm
Mulheres < 88 cm Mulheres > 88 cm
Abaixo do peso <18,5
Normal 18,5a24,9
Sobrepeso 25,0a29,9 Aumentada Elevada
Obesidade 30,0 34,9 I Elevada Muito elevada
35,0a39,9 11 Muito elevada Muito elevada
Obesidade > 40,0 11T Extremamente Extremamente
extrema elevada elevada

World Health Organization Expert Committee. Physical Status: The Use and Interpretation of Anthropometry, WHO Tech. Rep.
Ser. no. 854 (World Health Organization, Geneva, 1995).
World Health Organization. Obesity: Preventing and Managing the Global Epidemic (World Health Organization, Geneva, 1997).

O consenso publicado em 2006 por 6rgdos americanos em saude publica
(Associagao para o Peso Gestdo e Prevengao de Obesidade; Sociedade de Obesidade;

Sociedade Americana de Nutrigdo; e, a Associacdo da Diabetes Americana) define em



termos anatomicos que a obesidade refere-se a distribuicdo da deposicdo de gordura
corporal. Outro indicador complementar no diagnéstico de pacientes obesos,
frequentemente usado como um marcador de substituicdo da massa gorda abdominal ¢ a
propor¢do de circunferéncia cintura-quadril (WC), que mede o grau de gordura
(visceral, abdominal) versus adiposidade periférica (subcutanea). A gordura visceral ¢
um risco para disturbios metabdlicos, enquanto a gordura subcutanea parece ser benigna
para complicagdes metabolicas (KLEIN et al., 2007) (ON et al., 2017)

Homens e mulheres que possuem circunferéncia abdominal maiores do que
102 cm e 88 cm, respectivamente, sao considerados como tendo maior risco de doenca
cardiometabolica. Estes pontos de corte foram derivados de uma curva de regressao que
identificou os valores de WC associados a um IMC de 30 kg/m2 e estdao correlacionados
com medidas de risco para doencas cardiovasculares, tais como, hipertensdo ou niveis
de lipidios no sangue (HAN et al., 1995; CERHAN et al., 2014).

Outro método ndo invasivo para calculo auxiliar no diagnostico da obesidade ¢
o “Bioelectrical Impedance Analyzer” (BIA), que calcula a massa total de agua
corporal, livre de gordura e tecido adiposo. Baseia-se no principio de que a
condutividade da dgua corporal varia em diferentes partes do corpo, medindo a
impedancia oferecida pelos tecidos do corpo em resposta a passagem de uma corrente
elétrica (KUSHNER et al., 1990; WAN et al., 2014).

As técnicas de imagem sdo consideradas como as ferramentas mais indicadas
na quantificacdo in vivo de tecido adiposo e podem ser utilizadas na medi¢do de gordura
e musculo esquelético. Nos ultimos anos, foi utilizada a Absorciometria de Raios-X de
Energia Dual (DEXA) para determinar a composi¢ao da gordura corporal (massa gorda,
massa densidade mineral) in vivo, demonstrando ser precisa e segura (TATARANNI;

RAVUSSIN, 1995; BEA et al., 2016). A ressonancia magnética nuclear a imagiologia



(NMRI) mede a massa muscular, visceral, subcutanea, figado, pancreas e rins gordos
(STICE et al., 2008; MEZHOV et al., 2014). A Tomografia Computadorizada (TC)
também ¢ uma técnica de imagem ndo invasiva que requer que o corpo seja irradiado na
sua totalidade, auxiliando na medi¢do da quantidade de tecido adiposo no individuo
(TISON et al., 2015).

Em termos etioldgicos, a obesidade ¢ classificada como primaria ou
secunddria; caracterizando a obesidade primaria, ou exdgena, a que ocorre pelo aumento
da ingestao caldrica, e a obesidade secundaria ¢ resultante do uso de medicamentos, por
exemplo, corticosteroides, ou outras doencas, tais como a doenca de Cushing, sindrome
caracterizada pelo hipercortisolismo que tem como uma de suas manifestagdes clinicas
o aumento de peso do paciente (ADAMS; MURPHY, 2000; VILAR et al., 2007).

No entanto, os individuos obesos diferem nao somente na quantidade de massa
gorda em excesso, mas também na distribui¢dao de gordura dentro do corpo, que afeta o
risco associado a obesidade, pois certos atributos da gordura visceral, a gordura adiposa
e os tecidos que envolvem os oOrgdos abdominais, tornam sua acumulagdo mais
preocupante do que a acumulagdo de gordura subcutinea, que reside abaixo da pele
(WHO, 2000).

A obesidade como desordem, resulta de uma complexa interagcdo de fatores
ambientais e genéticos, estando associada a morbidade e a mortalidade significativas
(LYZNICKI et al., 2001), apesar da existéncia de estudos que apontam controvérsias e
criam paradoxos em relacdo ao que se entende sobre obesidade e se ¢ realmente uma
doenca, ou se estd associada a outras doencas (GEORGE, 2011), demonstrando, por
exemplo, que o risco de acidente vascular cerebral ndo estd associado diretamente a

obesidade (KATSIKI; NTAIOS; VEMMOS, 2011).
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A maioria das pesquisas aponta que a obesidade estd correlacionada com
varias comorbidades, tais como as doengas cardiovasculares (CV), insuficiéncia
cardiaca (IC), doenca cardiaca coronaria (DCC) e doengas cardiacas isquémicas (DIC)
(LAVIE; MILANI; VENTURA, 2009). Além destas, também podem ser destacadas a
sindrome metabolica (HAN; LEAN, 2016), a dislipidemia (KLOP; ELTE; CASTRO
CABEZAS, 2013), a diabetes mellitus (SCHERER; HILL, 2016), a aterosclerose
(LOVREN; TEOH; VERMA, 2015), a esteatose hepatica (FESTI et al., 2004), a
diabetes tipo 2 (ECKEL et al., 2011), a osteoartrite (STEPHENSON; ROSE, 2003), os
problemas pulmonares e alguns tipos de cancer, como o endometrial (ECKEL et al.,
2011), o cancer de mama (STEPHENSON; ROSE, 2003) e o cdlon (FREZZA;
WACHTEL; CHIRIVA-INTERNATI, 2006). Acrescentam-se, ainda, problemas com
caracteristicas clinicas neuropsiquicas, tais como apneia obstrutiva do sono
(CANDIOTTI; SHARMA; SHANKAR, 2009), e aumento da baixa estima, além de
outros problemas psicossociais (YOUNG-HYMAN et al., 2006).

A obesidade ¢ hereditaria onde fatores genéticos explicam 50 a 90% da
variagdo do indice de massa corpoérea (IMC) (HERMINE et al., 1997) . Num estudo de
associacdo do genoma e meta-andlise do IMC, verificou-se que de 97 regides
cromossOmicas humanas, 2,7% estdo associadas a variacdo de IMC, demonstrando que
sistema nervoso central esta relacionado a susceptibilidade a obesidade (LOCKE et al.,
2015).

Considera-se que a obesidade predispde-se a muitas doengas. H4 aumento na
incidéncia de doengas coronarianas em aproximadamente 20%, além da elevagdo no
colesterol plasmatico em torno de 12 mg/dL, Para cada 10% de aumento no peso
corporal, (BLUMENKRANTZ, 1997). Isto esta relacionado com a dislipidemia na
obesidade, representada pela elevagao do colesterol total, da lipoproteina de baixa
densidade (Low Density Lipoprotein — LDL-colesterol) e triglicérides circulantes, e
diminuicdo na lipoproteina de alta densidade (Hight Density Lipoprotein — HDL-

colesterol). Este risco pode se tornar mais acentuado quando o ganho de peso estd
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acompanhado por redugdo na atividade fisica e alta ingestao de acidos graxos saturados
(KLOP; ELTE; CASTRO CABEZAS, 2013).

Hipertensao, hiperlipidemia, resisténcia a insulina, intolerancia a glucose e a
elevagdo do indice de massa corporea (IMC) sdo conhecidos como fatores de risco
cardiaco que se manifestam clinicamente em individuos obesos (KLEIN et al., 2007).
Em pacientes obesos, o acumulo de gordura intra-abdominal resulta do crescimento da
liberagdo de acidos graxos livres na veia porta, elevando a sintese hepatica de
triacilglicerdis, aumentando a resisténcia a insulina e a hiperinsulinemia
(BLUMENKRANTZ, 1997). A hipertensao ¢ decorrente da resisténcia a este hormdnio
e da hiperinsulinemia, as quais contribuem para o aumento de retengdo de sddio pelas
células e na atividade do sistema nervoso simpatico, disturbio no transporte idnico da
membrana celular e consequente aumento da pressdo sanguinea (LAVIE; MILANI;
VENTURA, 2009; HAN; LEAN, 2016).

O risco ampliado de acidente vascular cerebral tem uma associagdo
significativa com a obesidade em homens e mulheres, para diferentes grupos étnicos
(FURIE et al., 2011). Pode ocorrer devido aos efeitos pleiotropicos que varias citocinas
secretadas pelo tecido adiposo conseguem exercer sobre a resisténcia a insulina,
inflamacao e a parede vascular (HAJER; VAN HAEFTEN; VISSEREN, 2008). Estudos
indicam risco relativo para acidente vascular cerebral isquémico para pacientes obesos
(STRAZZULLO et al., 2010). A obesidade, embora seja reconhecida como precursora
de doencas cardiovasculares, caracteriza-se por um paradoxo (JP et al., 2005) no qual
evidéncias revelam a presenca de uma relacdo inversa da obesidade e a evolugdo em
pacientes com AVC ou doenca cardiovascular estabelecida (CURTIS et al., 2005).

Reconhece-se que a obesidade esta associada com inflamagdo em que o

metabolismo do tecido adiposo desempenha um papel importante no metabolismo e na
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homeostase através da secrecdo de varias substancias, as adipocinas, com diferentes
estruturas e fungdes protéicas (YUDKIN et al., 1999). Desta forma, O tecido adiposo
contribui para a desregulagdo metabodlica associada a obesidade, desempenhando um
papel fundamental na homeostase energética (RUTKOWSKI; STERN; SCHERER,
2015).

A obesidade pode estar relacionada com a sindrome metabolica (EM), que ¢
caracterizada por ser uma doenga complexa, heterogénea e epidémica, reunindo varios
fatores de risco cardiometabdlicos, incluindo a obesidade abdominal, hiperglicemia,
dislipidemia, resisténcia a insulina, inflama¢do e pressdo arterial elevada que
predispoem o individuo a desenvolver diabetes tipo 2 e doengas cardiovasculares
(GRUNDY et al., 2005). Fatores como sexo, idade, raga, estilo de vida e dieta podem
contribuir para o aumento da prevaléncia da sindrome metabolica. O tratamento tem
abordagens diferenciadas, uma vez que pode ser um problema de saide multifacetado.
As ferramentas terapéuticas utilizadas para controlar a sindrome metabolica incluem
alteragdes no estilo de vida, compostos naturais e agentes farmacoldgicos (ROJAS-
MARTINEZ et al., 2012).

A dislipidemia ¢ outra importante patogénese da obesidade caracterizada por
hipertrigliceridemia com diminui¢do do nivel de LDL e VLDL (HALEY et al., 2013) e
que pode ser tratada com uso de espécies vegetais (FURTADO et al., 2011). Uma dieta
rica em gordura ¢ considerada um fator de risco para a obesidade, pois facilita o
desenvolvimento de um balango energético positivo e aumento na deposi¢do de gordura
visceral, levando a obesidade abdominal em particular (SCHRAUWEN-HINDERLING
et al., 2005).

A obesidade esta associada a disfuncdo endotelial através de mecanismos

diretos, como a resisténcia a insulina em associacdo com diabetes mellitus e
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dislipidemia, indiretamente, pela producdo de adipocinas e citocinas pro-inflamatérias
(IANTORNO et al., 2014). Induz estresse oxidativo que afeta o papel do endotélio na
modulagdo vascular na fungao estrutural (TADDEI et al., 2006).

A esteatose hepatica estd comumente associada a obesidade, a diabetes
mellitus tipo 2, a dislipidemia e a resisténcia a insulina, de tal forma que
aproximadamente 90% dos pacientes afetados apresentam pelo menos um dos
componentes da sindrome metabolica (NAVARRO-JARABO et al., 2013; SCHILD;
SANTOS; ALVES, 2013).

A diabetes mellitus tipo 2 apresenta correlacdo com a obesidade. No
desenvolvimento de diabetes, o tecido adiposo atua aumentando a demanda por insulina
e, em pacientes obesos, criando resisténcia a esta, o que ocasiona elevacao da glicemia e
consequente hiperinsulinemia (BLUMENKRANTZ, 1997; ALEXANDRE et al., 2016).
Em um estudo prospectivo de coorte de mulheres, 61% dos casos adquiridos da diabetes
tipo 2 pode ser atribuido ao sobrepeso ¢ a obesidade (HAJER; VAN HAEFTEN;
VISSEREN, 2008).

As ligacdes entre obesidade e aterosclerose se estendem, embora sejam
doengas distintas. Ambas s3o doengas de armazenamento lipidico, envolvendo,
principalmente, triglicérides em tecido adiposo (GOMES et al., 2010), tendo sua
incidéncia aumentada quando associada ao risco cardiovascular, compartilhando,
também, de fatores fisiopatologicos (HOTAMISLIGIL, 2006).

A obesidade ¢ um fator de risco para perpetuacdo da osteoartrite do joelho
(BLAGOJEVIC et al., 2010), pois a sobrecarga na articulacdo de suporte de peso
provoca desgaste na superficie da cartilagem da regido. Dados epidemioldgicos
demonstram que o risco de osteoartrite de mao € cerca de duas vezes maior em pessoas

com obesidade em comparacdo com pessoas de peso normal (YUSUF et al., 2005).
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Assim, a relacdo entre obesidade e oestoartrite ¢ complexa, envolvendo fatores
sistémicos, destacando que as adipocinas, citocinas produzidas pelo tecido adiposo,
provocam osteartrite em vdrias partes do corpo (BLIDDAL; LEEDS; CHRISTENSEN,
2014).

Diversos tipos de cancer apresentam-se relacionados a obesidade, sendo que
protocolos internacionais de prevengdo do cancer incluem recomendagdes para redugao
de peso em pacientes com risco de desenvolvimento da doenga (KUSHI et al., 2006).
Contudo, apesar das crescentes investigagdes e evidéncias que demonstram o aumento
do risco de cancer em individuos obesos, reverter ou nao o risco da doenga através da
perda de peso intencional ainda € incerto (CALLE; THUN, 2004).

A associagdo positiva entre os aumentos da gordura corporal e da resisténcia a
insulina com a elevacdo da producdo de insulina pelo pancreas ¢ considerado
mecanismo de promog¢do do cancer. Hiperinsulinemia, face a resisténcia a insulina,
aumenta o risco de cancer de colon, endométrio, pancreas e rim (CALLE; THUN,
2004). Destaca-se, ainda, o risco de adenocarcinoma de esofago, cancer de figado,
vesicula biliar e prostata em pacientes obesos (LARSSON; WOLK, 2007). Homens
cujo peso ¢ cerca de 130% maior do que o peso médio para o seu bidtipo tém 2,5 mais
chances de morrer por cancer de prostata que individuos normais (BLUMENKRANTZ,
1997). Mulheres acima do peso também tém maiores chances de desenvolver cancer de
colo uterino, ovario ¢ mama (BLUMENKRANTZ, 1997; JUNG, 1997).

O aumento na quantidade de gordura acumulada na regido peitoral e
abdominal limita os movimentos respiratorios € diminui o volume pulmonar. Na medida
em que o individuo se torna mais obeso, ocorre sobrecarga muscular para a ventilagao,
resultando em disfun¢do da musculatura respiratoria (BLUMENKRANTZ, 1997). A

relacdo entre obesidade e apneia obstrutiva do sono ¢ enfatizada pelo fato de que a
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obesidade tem uma relagdo inversa com a area faringea, que pode ser afetada pela massa
gorda em individuos obesos (GAMI et al., 2007).

A relagdo entre obesidade e depressdo deve-se as perturbagdes fisiologicas,
como a secrecao de cortisol, que ¢ regulada pela glandula hipotdlamo-pituitaria-adrenal
(HPA). A exposi¢do a estressores ambientais sustentados e incontrolaveis podem ter
impacto nesta glandula, promovendo excesso de secrecdo de cortisol, bem como
perturbagdes emocionais, caracterizando a associagdo entre depressdo e gordura

corporal central (FAITH; MATZ; JORGE, 2002).

3.2 Epidemiologia da obesidade

A incidéncia de obesidade continua a subir em todo o mundo, posto que a
prevaléncia de obesidade atingiu proporcdes epidémicas, provocando a busca de
solucdes eficazes para reduzir a obesidade (JAMES et al., 2001), possibilitando que
modelos de prevengdo e/ou tratamento da obesidade humana e suas co-morbidades
sejam desenvolvidos (THOMAS et al., 2013).

Em consequéncia da elevacdo exagerada de massa corporal da populacio
mundial ocorrida nas ultimas duas décadas, ¢ natural que os gastos diretos com o
tratamento da obesidade e suas doengas associadas também tenham aumentado. Os
gastos com satide em obesos podem ser de 6% a 45% maiores do que em eutroficos, e
9,1% do gasto total dos sistemas de satde podem ser atribuidos ao tratamento do
sobrepeso e obesidade (WITHROW; ALTER, 2011).

Quanto as perdas de produgao, que sdo adicionadas aos custos dos cuidados de
saude, a obesidade representa um percentual importante do produto interno bruto na
maioria dos paises, sendo > 1% nos EUA e > 3,6% na China (POPKIN; GORDON-

LARSEN, 2004; POPKIN et al., 2006). O gasto com tratamento de satde devido a
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obesidade em paises europeus pode representar até 0,6% do produto interno bruto
(MULLER-RIEMENSCHNEIDER et al., 2008).

Em 1999, foram gastos US$ 321 milhdes nos Estados Unidos em
medicamentos para tratar a obesidade (WILHELM , 2000). No Brasil, em 2011, os
custos atribuiveis a obesidade totalizaram R$ 487,98 milhdes, representando 1,9% dos
gastos com assisténcia a saude de média e alta complexidade. Os custos da obesidade
morbida perfizeram 23,8% dos custos da obesidade (R$ 116,2 milhdes), apesar de sua
prevaléncia ser 18 vezes menor (OLIVEIRA, 2013).

Desde 1980, as taxas de morbimortalidade de obesidade s6 aumentaram
(WHO, 2016), destacando um acréscimo de mais de 75% na prevaléncia de obesos no
mundo (FLEGAL et al., 2016). Isto comprova que a prevaléncia vem aumentando até
mesmo em paises em desenvolvimento (DURAZO-ARVIZU; COOPER, 2008) e em
populagdes jovens (STAMATAKIS et al., 2012).

Considera-se que 34% da populagdo adulta estd acima do peso (IMC > 25) e
outros 27% sao obesos (IMC > 30) (OGDEN et al., 2014). No entanto, ndo se deve usar
o IMC para casos individuais, uma vez que se deve considerar a idade, o sexo, a raga € o
grupo social para a definicdo de parametros de obesidade (AYVAZ; CIMEN, 2011).

No ano de 2013, cerca de 42 milhdes de criangas menores de 5 anos
apresentavam obesidade, e em 2014, mais de 1,9 bilhdo de adultos estavam acima do
peso. Destes, mais de 600 milhdes foram considerados obesos (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2016). Cerca de 1,1 bilhdes de adultos e 10% das criangas do
mundo sdo considerados portadores de sobrepeso ou sdo obesos (GOMES et al., 2010).
Prevé-se que mais de um bilhdo de pessoas no mundo serdao obesas em 2030 (KELLY et
al., 2008), consolidando a obesidade como problema social e foco da atengdo das

institui¢des e dos governos (YANOVSKI, 2011).
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A prevaléncia de excesso de peso na populacdo adulta residente nas capitais
brasileiras aumentou de 43,2%, em 2006, para 51,0%, em 2012, com 1,37% de
incremento anual médio calculado para o periodo, com crescimento significativo em
homens e mulheres, em todas as faixas etarias e em todos os niveis de escolaridade
(MALTA et al., 2014).

No Nordeste do Brasil, particularmente no Maranhdo, a prevaléncia de
obesidade ¢ 13,0% entre os homens e de 15,3% entre as mulheres (STATE et al., 2009),
sendo que em estudantes, os dados sao semelhantes a prevaléncia nacional, ou seja, de
3,4%, com a maioria do sexo masculino (MOCHEL et al., 2008).

Mais de 80% das mortes estimadas por comorbidades associadas a obesidade
ocorrem em pacientes com um IMC de pelo menos 30 kg/m2 (ARONNE, 2002), e
apesar dos aparentes avangos nas estratégias de tratamento dos fatores de risco
relacionados a obesidade, as taxas de mortalidade ainda podem estar aumentando (JIA;

LUBETKIN, 2010).

3.3 Estratégias para tratamento da obesidade

A complexa patogénese da obesidade indica a necessidade de diferentes
estratégias de intervencdo para enfrentar este problema (MORO; BASILE, 2000;
STEEMBURGO et al., 2007). A escolha do melhor tratamento depende do diagndstico
correto, pois sdo descritas inimeras praticas integrativas e complementares (DICKEL;
RATES; RITTER, 2007; HARDY et al., 2015). Em resposta a crescente epidemia de
obesidade e a necessidade de que os médicos reconhecam e tratem-na como uma doenca
cronica, os Institutos Nacionais de Saude (NIH) e a Associagcao Norte-Americana para o
Estudo da Obesidade (NAASO) desenvolveram e publicaram diretrizes para a avaliagao

e tratamento desta patologia. Estas diretrizes, definidas pelo Instituto Nacional do
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Coragdo, Pulmao e Sangue do Instituto dos Institutos Nacionais de Satde no “Guia
Pratico de Identificacdo, Avaliagdo e Tratamento do Sobrepeso e Obesidade em
Adultos” (2000), sdo baseadas em evidéncias, orientadas para a decisdo e adaptadas
para uso clinico (NATIONAL HEART LUNG AND BLOOD INSTITUTE;
NATIONAL INSTITUTES OF HEALTH (NIH) NATIONAL HEART, LUNG, AND
BLOOD INSTITUTE, 1998).

As estratégias antiobesidade incluem o aumento da atividade fisica, consumo
de polissacarideos nao amildceos e produtos vegetais ricos em micronutrientes,
alimentacdo e reducdo de densidade energética e dietas pobres em micronutrientes
(SWINBURN et al., 2004; MOHAMED, 2014).

O uso de estratégias farmacologicas ¢ recomendado para o tratamento de
obesidade, principalmente, por ndo se tratar de um procedimento invasivo, sendo
indicados farmacos como a sibutramina, a fluoxetina, a sertralina, o orlistat, o
topiramato, dentre outros (LI et al., 2005). Porém, deve ser utilizado com cautela,
especialmente em pacientes com historicos de disturbios cardiovasculares, devido a um
possivel agravamento do quadro clinico (HASANI-RANJBAR et al., 2009; LARSON;
STORY; NELSON, 2009).

Os mecanismos de agdo das drogas antiobesidade se dividem em trés
categorias: aquelas que diminuem a ingestdo de alimentos, reduzindo o apetite ou
aumentando a saciedade (supressores de apetite), principalmente, norepineftrina,
serotonina, dopamina; as que diminuem a absor¢do de nutrientes; e aquelas que
aumentam o gasto de energia (ASTRUP, 2000).

Os medicamentos para o tratamento da obesidade estao atualmente aprovados
para utilizagdo em adultos com um indice de massa corporal de > 27, além de condigdes

médicas relacionadas com a obesidade ou um indice de massa corporal de > 30 ou em



19

auséncia de tais condi¢cdes. Na década de 90 as alternativas farmacologicas de
tratamento da obesidade sofreram uma mudanca de paradigma com a publicacdo de
estudos sobre a eficacia da combinagdo de dois medicamentos com diferentes
mecanismos de acdo - fenfluramina e fentermina, descrevendo que a perda de peso pode
ser tratada através do uso de medicamentos em longo prazo (WEINTRAUB et al.,
1992).

Nenhuma medicacdo para perda de peso aprovada parece promover a
termogénese em longo prazo. Estes medicamentos proporcionam a perda de peso
através de efeitos no apetite, aumentando a saciedade e diminui¢ao da fome, ajudando
no controle do apetite ou reduzindo a absorcao caldrica (WADDEN et al., 2000).

A maioria dos medicamentos para perda de peso afeta o apetite e, como
resultado, promove a adesdo a dieta. A medicacdao que bloqueia a absor¢do de gordura
refor¢a a evitacao de alimentos ricos em gordura (energia-densa), além de promover a
ma absor¢ao de calorias de gordura. Os medicamentos agem para amplificar o efeito das
mudangas comportamentais para consumir menos calorias (YANOVSKI; YANOVSKI,
2014).

A unica medicacdo disponivel na Unido Europeia para o tratamento da
obesidade cronica ¢ derivado do orlistat. Os medicamentos disponiveis para o
tratamento da obesidade atuam principalmente no nucleo arqueado para estimular os
neurdénios POMC (pré-opiomelanocortina), que promovem a saciedade (APOVIAN et
al., 2015).

No inicio século cinco medicamentos eram registrados para tratar a obesidade
no Brasil: dietilpropiona (anfepramona), femproporex, mazindol, sibutramina, orlistate e
anorexigenos calecolaminérgicos (dietilpropiona e mazindol) (CONSENSO LATINO-

AMERICANO DE OBESIDADE, 1999). Porém, diante do reconhecimento de efeitos
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colaterais e reacdes adversas causadas por estas drogas, algumas alteragdes nos
dispositivos sanitdrios reguladores da comercializagdo e uso aconteceram (BRASIL,
2016).

Efeitos adversos, tais como cardiovasculares, psiquidtricos (FLORENTIN;
LIBEROPOULOS; ELISAF, 2008) no uso da sibutramina; agranulocitose, arritmia
cardiaca, isquemia cerebral, acidente cerebrovascular, dependéncia, leucemia,
hipertensdao pulmonar primaria e distirbios psicoticos causados pela anfepramona
(MANCINI; HALPERN, 2002; LOPEZ-CANALES et al., 2015); inquietude,
nervosismo, irritabilidade, insonia, agressividade, psicose, transtorno obsessivo-
compulsivo, transtorno de ansiedade generalizada, panico, ansiedade e insénia (HORIE
et al., 2010), causados pelo femproporex; xerostomia, insonia, constipacdo, nervosismo,
tontura e cefaleia, sdo caracteristicos do uso destas drogas.

Outros efeitos incluem arrepios, nauseas, palpitacdes, vertigem e fraqueza
provocadas pelo mazindol (STAHL; IMPERIALE, 1993); e também pelo elevado
consumo dos anorexigenos, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria/Ministério da Satude

tem procurado regular o mercado de medicamentos para o tratamento de obesidade
estabelecendo doses maximas didrias permitidas para os medicamentos com finalidade

antiobesidade, assim como definindo as normas para controle e dispensagdo (BRASIL, 2004;
BRASIL, 2010; BRASIL, 2014).

Atualmente, as empresas interessadas em comercializar drogas mazindol,
femproporex e anfepramona deverdo requerer novo registro com comprovacdo de
eficicia e seguranca dos produtos. J4 a produgdo industrial e a manipulacdo da
sibutramina continuam permitidas, com controle ja definido para a comercializagao da

substancia, com retengdo de receita, assinatura de termo de responsabilidade do
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prescritor e do termo de consentimento pos-informacao por parte do usuéario (BRASIL,
2016; CLARA; DI, 2017).

A legislagao brasileira que aprova o regulamento técnico sobre substancias e
medicamentos sujeitos a controle especial ¢ a Portaria n® 344/98 — SVS/MS, de 12 de
maio de 1998. Esta portaria define as seguintes listas de substancias: Al e A2
(entorpecentes); A3, Bl e B2 (psicotropicas); C1 (outras 5 substincias sujeitas a
controle especial); C2 (retindicas para uso sist€émico) e C3 (imunossupressoras), sendo
que os anorexigenos fazem parte da lista B2 (BRASIL, 1998) e sob controle através do
Sistema Nacional de Gerenciamento de Produtos Controlados (BRASIL, 2014).

A Resolugdo da Diretoria Colegiada da Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitdria do Ministério da Satide do Brasil n°133/2016, retine regras que estavam
dispersas em outras normas da Anvisa que tratam de anorexigenos do tipo anfetaminico
(anfepramona, mazindol, femproporex e fentermina) e sibutramina, como a RDC
50/2014 e a RDC 58/2007. Estabelece a dose diaria recomendada de 50,0 mg/dia para
Femproporex, 60,0 mg/ dia para Fentermina; 120,0 mg/dia para Anfepramona; 3,0
mg/dia, para Mazindol; 15 mg/dia para Sibutramina (BRASIL, 2016).

Algumas alternativas terapéuticas “off label” sdo utilizadas para o tratamento
da obesidade, com medicamentos ndo aprovados para este fim. Evidéncias de ensaios
clinicos indicam que a perda de peso resultante da utilizacdo de muitos destes agentes
farmacéuticos ndo indicados ¢ modesta (HADDOCK et al., 2002). A metformina,
acarbose / miglitol, ou bupropiona, destinam-se a uma utilizacdo em longo prazo para
outras condi¢des de satide que ndo a obesidade. Estudos com estes medicamentos no
cenario de obesidade estdo nos estagios iniciais ¢ os dados sao limitados (YANOVSKI,

2011).
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A terapia medicamentosa ¢ a estratégia de tratamento mais aceitavel para os
pacientes obesos (MORO; BASILE, 2000). Neste contexto, ¢ comprovado que embora
a obesidade represente um sério problema de satide publica, o tratamento farmacologico
vai ser cada vez mais dificil dado as restrigdes para comercializa¢do; o que, certamente,
ocasionara a busca por alternativas ao tratamento da obesidade (COUTINHO;
CABRAL, 2000). Além disso, infelizmente, o tratamento medicamentoso para tratar a
obesidade, apesar dos beneficios em curto prazo, estd frequentemente relacionado ao
ganho de peso apoOs a interrupcdo do uso de drogas (ABDOLLAHI; CUSHMAN;
ROSENDAAL, 2003).

Quando os tratamentos medicamentosos convencionais ndo conseguem tratar
doencas cronicas de forma eficaz e sem eventuais adversidades, muitas pessoas
procuram terapias ndo convencionais (MAYER et al., 2009; HASANI-RANJBAR;
JOUYANDEH; ABDOLLAHI, 2013). Dentre estes destaca-se a dietoterapia com
diminui¢do no consumo energético (STEEMBURGO et al.,, 2007); a intervencdo
cirurgica bariatrica, representando uma ferramenta eficaz no tratamento e controle da
obesidade moérbida, porém de carater invasivo (DE LORENZO et al., 2016). Inclui-se
ainda terapia de comportamento, modificagdo no estilo de vida, terapias
medicamentosas, tratamento de toxico dependéncia, hipnose, acupuntura e uso de
plantas medicinais (MORO; BASILE, 2000; YANOVSKI, 2002; HARVEY; OGDEN,
2014; APOVIAN et al., 2015).

Em 1978, a OMS reconheceu oficialmente o uso de fitoterdpicos para o
tratamento da obesidade (BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE, 2006). Os
medicamentos fitoterapicos utilizados para emagrecimento agem no organismo como
moderadores de apetite ou aceleradores de metabolismo, promovendo reducdo da

ingestdo alimentar, diminuindo os niveis séricos de colesterol, além de agdo
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antioxidante, diurética e lipolitica. Uma grande variedade de materiais naturais tem sido
explorada por seus potenciais no tratamento da obesidade. Estes sdo principalmente
produtos complexos, com varios componentes de diferentes caracteristicas quimicas e
farmacologicas (VERMAAK; VILJOEN; HAMMAN, 2011).

As terapias complementares e alternativas tém sido muito utilizadas no mundo
oriental, ampliando-se para o restante do mundo (HASANI-RANJBAR et al., 2009).
Entre estas terapias, incluem-se os medicamentos a base de plantas que podem
contribuir para a saciedade, aumentar o metabolismo e acelerar a perda de peso.
Atualmente, o tratamento para obesidade baseado em produtos derivados de plantas sao
muito populares, sugerindo que a etnofarmacologia e a fitoterapia podem servir como
estratégias no tratamento e prevengdo da obesidade (HASANI-RANJBAR;

JOUYANDEH; ABDOLLAHI, 2013).

3.4 Plantas medicinais como estratégia terapéutica

O processo de descoberta e desenvolvimento de novos compostos
farmacologicamente ativos, os recursos naturais, especialmente de origem vegetal,
representam importante fonte de alternativas terapéuticas, devendo-se garantir a
utiliza¢do destas espécies de forma racional, apoiada nas ciéncias naturais € no método
cientifico (NEIVA et al., 2011).

A Conferéncia Internacional sobre Cuidados Primarios de Saude Declaragao
realizada em 1978 elaborou a Declaragdo de Alma-Ata, onde a OMS tem expressou a
sua posic¢ao a respeito da necessidade de valorizar a utilizacdo de plantas medicinais no
ambito sanitario, tendo em conta que 80% da populacdo mundial utilizam as plantas ou

preparagdes destas como atengdo primaria de saude. Ao lado disso, destaca-se a
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participagdo dos paises em desenvolvimento, ja que possuem 67% das espécies vegetais
do mundo (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 1978).

Desta forma, em virtude do grande potencial terapéutico atribuido as plantas
medicinais, a interdependéncia entre a sustentabilidade do meio ambiente ¢ a
sustentabilidade da espécie humana precisa de pleno reconhecimento e do
desenvolvimento de novas praticas de saide publica, com foco no uso sustentavel dos
recursos naturais (ALVES; ROSA, 2007).

No Brasil, no ano de 2006, através do Decreto da Presidéncia da Republica n°.
5.813, de 22 de junho, foi criada a Politica Nacional de Plantas Medicinais e
Fitoterapicos. No mesmo ano, através da portaria do Ministério da Saude, GM/MS n°
971, j& havia sido criada a Politica Nacional de Praticas Integrativas e Complementares
no SUS (PNPIC), abrangendo, além da Fitoterapia, a Homeopatia, a Medicina
Tradicional Chinesa/Acupuntura, o Termalismo/Crenoterapia e a Medicina
Antroposofica. Estas duas politicas incrementaram a discussdo sobre a oportunidade, a
importancia, as dificuldades, as facilidades e as vantagens da implantagdo da Fitoterapia
nos servicos de saude do SUS, e sobre as diferentes visdes de como isso deve ocorrer
(BRASIL, 2006b).

Considera-se planta medicinal a espécie vegetal, cultivada ou ndo, utilizada
com propositos terapéuticos Diferencia-se de droga vegetal, que ¢ planta medicinal, ou
suas partes, que contém substancias responsaveis pela acdo terapéutica, apds processos
de coleta/colheita, estabiliza¢do, quando aplicével, e secagem, podendo estar na forma
integra, rasurada, triturada ou pulverizada. O chd medicinal ¢ uma droga vegetal
bastante utilizada pela populacdo; preparada por meio de infusdo, decocg¢dao ou

maceracao em agua e que tem finalidade medicinal (BRASIL, 2014).
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Os produtos fitoterapicos sdo aqueles obtidos de matéria-prima ativa vegetal,
exceto substincias isoladas, com finalidade profilatica, curativa ou paliativa, incluindo
medicamento fitoterdpico e produto tradicional fitoterapico, podendo ser simples,
quando o ativo é proveniente de uma Unica espécie vegetal medicinal, ou composto,
quando o ativo € proveniente de mais de uma espécie vegetal. Sdo considerados
medicamentos fitoterapicos os obtidos com uso exclusivo de matérias-primas ativas
vegetais cuja seguranga e eficacia sejam baseadas em evidéncias clinicas e que sejam
caracterizados pela constincia de sua qualidade (BRASIL. MINISTERIO DA SAUDE,
2006; BRASIL, 2014).

Ja os produtos tradicionais fitoterdpicos sao os obtidos com emprego exclusivo
de matérias-primas ativas vegetais cuja seguranca ¢ efetividade sejam baseadas em
dados de uso seguro e efetivo publicados na literatura técnico-cientifica e que sejam
concebidos para serem utilizados sem a vigilancia de um médico para fins de
diagndstico, de prescricdo ou de monitorizagao (BRASIL, 2014).

A difusdo do uso de plantas com potencial medicinal encontra-se em plena
expansao no mundo e, ao longo do tempo, t€m sido registrados variados procedimentos
clinicos tradicionais utilizando espécies vegetais (WHO, 2004). Apesar da grande
evolucdo da medicina alopatica a partir da segunda metade do século XX, existem
obstaculos basicos na sua utilizagdo pelas populacdes carentes, que vao desde o acesso
aos centros de atendimento hospitalares a obtencdo de exames e medicamentos. Estes
motivos, associados com a facil obtencdo e a grande tradicdo do uso de plantas
medicinais, contribuem para sua utilizagdo pelas populagdes dos paises em
desenvolvimento, sendo incorporado desde as comunidades rurais até o comércio em
zonas urbanas (WHO, 2004; ALVES; ROSA, 2007; AGRA; DE FREITAS;

BARBOSA-FILHO, 2007).
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O homem caracteriza-se por ser o principal agente de mudancas de evolugdo
vegetal doméstica, pois desde o inicio da civilizagdo humana, as plantas estiveram
relacionadas a sua sobrevivéncia, ndo somente para suprir suas necessidades nutritivas,
mas também culturais e farmacoldgicas (FRANCO, 2011). O meio ambiente, ao longo
dos tempos, apresentou-se como fonte de substidncias quimicas importantes para o
homem, fornecendo alimentos, corantes, cosméticos e remédios (MARQUES et al.,
2012), despertando a aten¢do sobre a necessidade da conservacao da flora e da
aprovacao de legislagdes que assegurem a protecao ao conhecimento tradicional dos
povos (COUTINHO; TRAVASSOS; AMARAL, 2002).

No Brasil, os indios disseminaram inicialmente o uso das plantas com fins
medicinais (COUTINHO; TRAVASSOS; AMARAL, 2002; DA VEIGA, 2008). Apesar
deste historico, a pratica da fitoterapia segura encontra uma série de dificuldades, que
vao desde a identificagdo correta do material botanico utilizado a quase inexisténcia de
estudos de seguranca, eficacia e qualidade de grande parte das espécies vegetais
utilizadas, uma vez que as pesquisas realizadas para avaliacdo do uso seguro de plantas
medicinais e fitoterdpicos no Brasil ainda sdo incipientes, assim como o controle da
comercializa¢do pelos 6rgdos oficiais em feiras livres, mercados publicos e/ou lojas de
produtos naturais (FELTRIN; CHORILLI; PIRACICABA, 2010).

Em fevereiro de 2009, o Ministério da Satde do Brasil divulgou a Relacdo
Nacional de Plantas Medicinais de Interesse ao Sistema Unico de Saude (RENISUS).
Nesta lista constam as plantas medicinais que apresentam potencial para gerar produtos
de interesse ao SUS (Sistema Unico de Saude). Dentre as espécies listadas, estdo as
plantas usadas pela sabedoria popular e confirmadas cientificamente. A criacao desta
lista ¢ uma iniciativa importante, pois direciona a pesquisa clinica € o ensino para este

conjunto de plantas (BRASIL, 2009).
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Estudos etnofarmacoldgicos com plantas indicadas para o tratamento da
obesidade tém apresentado espécies que fazem parte da RENISUS (TEIXEIRA et al.,
2014; GELATTI et al., 2015). Ao longo do tempo, muitas espécies vegetais foram
precursoras de medicamentos comercializados para o tratamento de doencas
transmissiveis e ndo transmissiveis. A digoxina, extraida da Digitalis lanata Ehrhart, foi
descoberta por William Withering em 1785, sendo hoje comercializada pela marca
Lanoxin (GlaxoSmithKline®), e tem sido usada para tratar arritmia e insuficiéncia
cardiaca congestiva (SMITH, 1930). Freidrich Serturner, em 1806, analisou o 6pio da
papoula, Papaver Rhoeas (LINN.), e isolou a morfina, que deu origem a um
medicamento definido e dose-controlado para dor (SCHMITZ, 1985). Do século XVIII,
a aspirina sintetizada de 4cido salicilico da casca de salgueiro, Salix alba L., ¢ utilizada
como analgésico e demonstra, mais uma vez, a influéncia monumental da etnobotanica
na descoberta de farmacos naturais no desenvolvimento e da medicina em geral
(CHENG, 2007).

Em 1986, durante a IV Conferéncia Internacional das Autoridades em
Regulacdo de Drogas (ICDRA), realizada em Toéquio, foi solicitado a Organizagdo
Mundial de Saude (OMS) o estabelecimento de especificagdes internacionais para a
maior parte das drogas e preparacdes vegetais simples mais utilizadas em todo o mundo
(WHO, 1999). Outra estratégia importante para a garantia do acesso ético e adequado as
espécies vegetais com finalidade medicinal foi a criacdo da Lei Federal n® 13.123 de 20
de maio de 2015, que dispde sobre o acesso ao patrimdnio genético, sobre a protecao € o
acesso ao conhecimento tradicional associado e sobre a reparticdo de beneficios para
conservagao ¢ uso sustentavel da biodiversidade (BRASIL, 2015).

A Resolucdo da Diretoria Colegiada da Agéncia Nacional de Vigilancia

Sanitaria (RDC ANVISA) n® 26/2014 regulamenta o registro de Medicamentos
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Fitoterapicos (MF) e o registro e a notificacdo de Produtos Tradicionais Fitoterapicos
(PTF). Esta norma também se aplica a produtos que sdo constituidos de fungos
multicelulares e algas como Insumos Farmacéuticos Ativos (IFA), até que seja
publicada regulamentacdo especifica para estas classes. Define medicamentos
fitoterapicos como aqueles obtidos com o emprego exclusivo de matérias-primas ativas
vegetais cuja eficacia e seguranca sao validadas por meio de levantamentos
etnofarmacolégicos, de utilizacdo, documentacgdes tecnocientificas ou evidéncia clinica.
Sao caracterizados pelo conhecimento da eficacia e dos riscos de seu uso, assim como
pela reprodutibilidade e constancia de sua qualidade (BRASIL, 2014).

Os medicamentos fitoterdpicos equiparam-se aos medicamentos sintéticos nos
requisitos para o registro, sendo exigidas avaliagdes desde a matéria-prima vegetal,
passando pelos produtos semi-acabados, até o produto final. Desta forma, a producao de
fitoterapicos deve seguir as Boas Praticas de Fabricagdo de Produtos Tradicionais

Fitoterapicos, regulamentadas pela RDC ANVISA n° 13/2013 (BRASIL, 2013), que

estabelece critérios para a produ¢dao em escala industrial, assim como a RDC ANVISA
n® 67/2007, que estabelece os critérios de manipulagdo em menor escala e dispondo
sobre Boas Praticas de Manipula¢do de Preparagcdes Magistrais e Oficinais para Uso
Humano (BRASIL, 2007).

Dentre as estratégias a serem adotadas na descoberta e desenvolvimento de
compostos ativos a partir de espécies vegetais, destaca-se a importancia da defini¢do de
critérios para selecdo de material em relacdo a investigacdo cientifica. Os estudos
etnofarmacoldgicos, no intuito de testar as suposi¢des sugeridas tradicionalmente,
avaliam aspectos sobre o tratamento e prevencao de inumeras doengas, considerando o
conhecimento popular que representa as experiéncias vividas ao longo das geragoes;

fornecendo, assim, importantes subsidios no estabelecimento de critérios de inclusao
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e/ou exclusdo de espécies vegetais para desenvolvimento dos estudos de validacdo
(ELISABETSKY, 2003; ALBUQUERQUE; HANAZAKI, 2006).

Logo, estes estudos etnofarmacoldgicos tornam-se uma importante ferramenta
cientifica na selecdo de espécies vegetais para pesquisas in Vvitro € in vivo que
comprovem a eficacia, seguranca ¢ qualidade das acdes farmacologicas antiobesidade,
e, por isto, devem continuar para serem mais exploradas (FREITAS JUNIOR;
ALMEIDA JR, 2017).

As investigacdes com plantas medicinais envolvem investigacdes
etnobotanicas: isolamento, purificacdo e caracterizagdo de principios ativos;
averiguacdo farmacologica de extratos e dos constituintes quimicos isolados;
transformagdes quimicas de principios ativos; estudo da relagdo estrutura/atividade e
dos mecanismos de acdo dos principios ativos e as operagdes de formulagdes para a
producao de medicamentos. A integracdo destas areas na pesquisa de plantas medicinais
conduz a um caminho promissor e eficaz para descobertas de novos medicamentos de
origem natural (MACIEL et al., 2002; MARLIERE et al., 2008).

O aumento no consumo de produtos tradicionais fitoterapicos na forma de
chaés, infusdo, decocg¢do, maceracdo, sucos, tinturas, dentre outros, pelas mais diversas
vias de administra¢do, pode ser associado ao fato de que as populagdes de todos os
continentes (GURIB-FAKIM, 2006b) relatam os perigos do uso irracional dos
medicamentos alopaticos a custos muitas vezes dispendiosos, procurando substitui-los
pelo uso de plantas medicinais (DJORDJEVIC; JANKOVIC; MILOVANOVIC, 2017).
A comprovagdo da agdo terapéutica, associada a insatisfagdo da populagdo perante o
sistema de saude, tem favorecido essa dinamica (TOMAZZONI; NEGRELLE; CENTA,
2006). Assim, a demanda elevada quanto ao uso de plantas para o tratamento de

doengas se configura em funcdo do uso de medicamentos sintéticos que podem ter
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efeitos adversos. As plantas medicinais tradicionais sdo muitas vezes mais baratas,
estando disponiveis localmente (MORO; BASILE, 2000; GURIB-FAKIM, 2006a).

Mundialmente, milhdes de pessoas dependem de plantas medicinais ndo so
para cuidados primdrios de satde, mas também para a geracdo de renda e melhoria na
subsisténcia. Estima-se que 70-80% das pessoas no mundo dependem do uso de plantas
com potencial medicinal para atengdo primaria a saade (WHO, 2000; WHO, 2004). As
vendas anuais de medicamentos a base de ervas no mercado mundial variam entre 7,5
bilhdes e 108 bilhdes de dolares no mercado mundial (JENKINS; SCHERR; INBAR,
2004). O mercado brasileiro participa com cerca de 2,5% do valor mundial, projetando
um faturamento na faixa de R$ 1 bilhdo de reais (SOUZA, 2012).

Em 2011, o mercado mundial de fitoterapicos movimentou US$ 26 bilhdes,
aproximadamente 3,2% da cifra mundial referente a comercializagdo de medicamentos
neste mesmo ano, sendo que 30% do mercado encontra-se na Europa e 5% da
movimentagdo na América Latina, que conta com sete paises de elevada biodiversidade.
No Brasil, o mercado de fitoterdoicos obteve uma movimentagao de R$ 1,1 bilhdo neste

mesmo ano (ALVES, 2013; SOBOTA; PINHO; OLIVEIRA, 2016).

3.6 O uso de espécies vegetais no tratamento da obesidade

Quando a medicina convencional ndo consegue tratar doengas cronicas, como
a obesidade, de forma eficaz e sem eventos adversos, muitas pessoas procuram terapias
alternativas, incluindo a medicina tradicional e o uso de plantas medicinais (LIU et al.,
2015). Nas ultimas décadas, uma vasta gama de produtos derivados de plantas,
incluindo extratos brutos e compostos isolados, tem sido utilizadas para o tratamento da

obesidade (HAN et al., 2005; DA SILVA et al., 2010), por conterem uma grande
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variedade de componentes diferentes que auxiliam na perda de peso, atuando no
metaboli smo do corpo e oxidagdo de gordura (HASANI-RANJBAR et al., 2009).

Os produtos derivados de espécies vegetais utilizados no tratamento da
obesidade, por proporcionarem efeitos farmacologicos surpreendentes, ocasionam
enorme preocupagdo com adulteracdes e riscos toxicologicos pelo uso continuo;
ressaltando a importancia da realizagdo de estudos para comprovagdao da seguranga,
eficicia e qualidade (LIPORACCI; SIMAO, 2013). Alguns destes problemas
relacionados devem-se ao uso de matérias-primas sem padronizacdo de qualidade,
adulteradas e apresentando toxidade, bem como acao sinérgica com outras drogas (API
et al., 2009); efeitos hepatotoxicos, agdo toxica renal, ativos isolados com atividade
genotoxica ou citotoxica (ALARCON-AGUILAR et al., 2007; MAZZANTI et al.,
2009).

Mais de 70 espécies, listadas em 52 familias botanicas, e distribuidas por mais
de 70 paises, ja foram indicadas para utilizacdo no tratamento da obesidade, sendo a
maioria pertencente as familias Asteraceae e Fabaceae. Isto indica que as abordagens
etnofarmacoldgicas tém aumentado ao longo dos anos e que os paises do continente
americano ainda possuem excelentes alternativas cientificas para os estudos com plantas
de uso medicinal, em funcdo da grande biodiversidade apresentada, devendo-se
aprofundar os estudos botanicos, quimicos, pré-clinicos e clinicos para confirmar tal
evidéncia (FREITAS JUNIOR; ALMEIDA JR, 2017).

Os indicios da ac¢do antiobesidade sdo caracterizados a partir de testes
biologicos in vivo e/ou in vitro. O modelo in vitro melhor caracterizado utiliza pré-
adipdcitos da linhagem celular 3T3-L1, células oriundas de embrides de camundongos
suicos extraidas prematuramente, atuando no processo de diferenciagdao celular, que

origina as células adiposas, inibindo a obesidade (SUNG; KIM; KIM, 2015). Os
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modelos in vivo sdo caracterizados por exposi¢do de animais a dietas a base de extratos
vegetais que atuam, principalmente, auxiliando no metabolismo das lipoproteinas
(KARMASE; BIRARI; BHUTANI, 2013).

Estes efeitos sdo atribuidos a metabolitos primarios e secundarios,
caracterizados quimicamente nas amostras utilizadas nos protocolos biologicos, tais
como saponinas, polifenois, flavonas, flavonois, taninos e chalconas (VASUDEVA;
YADAV; SHARMA, 2012). Os compostos fenolicos sao as substancias que mais
apresentam relagdo com a atividade antiobesidade (KARAKAYA, 2010), atuando como
antioxidantes dietéticos para a prevengdo de danos oxidativos nos sistemas vivos
(HERTOG et al., 1993). Agem, principalmente, na modulacdo do tecido adiposo
(WILLIAMS et al., 2013), atuando na inibicdo do crescimento de células pré-adipocitas
3T3-L1 in vitro e na indugao de apoptose dos adipdcitos, assim como na inibigdo da
acumulagdo de lipidos (HSU; YEN, 2008) e da lipase pancreatica, diminuindo a
absorcado in vivo de acidos gordos (SERGENT et al., 2012).

No entanto, andlises mais apuradas, como a cromatografia liquida de alta
eficiéncia e a ressonancia nuclear magnética, serdo necessarias para conhecimento dos
compostos quimicos presentes em cada fracdo ou extrato testado para comprovagdo de
atividades biologicas in vivo e in vitro (REIS et al., 2012).

A substancia celastrol, um triterpeno pentaciclico extraido das raizes de
Tripterygium wilfordii Hook. f. (conhecida nos Estados Unidos como planta de
Wilfordi ou trevo god vine), ¢ um poderoso agente antiobesidade. Celastrol suprime
ingestdo de alimentos, bloqueia a reduc¢do do gasto energético e aumenta em até 45% de
perda de peso em ratos obesos alimentados com dieta hiperleptinémica. Assim, aumenta
a sensibilidade a leptina, mas ¢ ineficaz na deficiéncia de leptina em modelos de ratos

deficientes em receptor de leptina. Estes resultados indicam que Celastrol ¢ um
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sensibilizador de leptina e um agente promissor para o tratamento da obesidade, com

custo médio de $ 47-125/g (LIU et al., 2015).

3.7 Estudos etnofarmacoldgicos para o tratamento da obesidade

As pesquisas etnodirigidas consistem em um estudo amplo sobre as indicagdes
propostas por populagdes especificas sobre determinados contextos de uso de espécies
vegetais, envolvendo duas vertentes cientificas, a etnobotanica e a etnofarmacologia,
que tém se demonstrado importantes ferramentas na busca por substancias naturais de
acdo terapéutica (ALBUQUERQUE; HANAZAKI, 2006; ALBUQUERQUE, 2006).

Na pesquisa de novos produtos ativos de origem vegetal, os estudos
etnobotanicos e etnofarmacologicos t€ém fornecido importantes subsidios, contribuindo
efetivamente na defini¢do de critérios de inclusdo e/ou exclusdo na selecao de espécies
vegetais para desenvolvimento dos estudos de validacio (GILANI; ATTA-UR-
RAHMAN, 2005).

Por defini¢do, a etnobotanica se ocupa da inter-relagdo direta entre pessoas e
plantas, incluindo todas as formas de percep¢do e apropriagdo dos recursos vegetais
(HEINRICH et al., 2006; VANDEBROEK, 2013). Sustentada por conceitos
antropologicos, botanicos e ecologicos, busca a conexao entre o conhecimento popular e
a ciéncia propriamente dita e retrata o uso de plantas medicinais nas mais variadas
finalidades, como no tratamento de doencas, em rituais religiosos, nos padrdes de
alimentacdo, na ornamentag¢ao, vestuario, dentre outros (FRANCO, 2011).

Derivada da etnobotinica, a etnofarmacologia trabalha com a exploracdo
cientifica interdisciplinar dos agentes biologicamente ativos, tradicionalmente
empregados ou observados pelo homem, sendo uma estratégia para a investigacdo de

plantas medicinais fundamentada na abordagem etnofarmacolégica (FRANCO, 2011).
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Ocupa-se do estudo dos preparados tradicionais utilizados em sistemas de satde e
doenga que incluem, isoladamente ou em conjunto, plantas, animais, fungos ou minerais
(ALBUQUERQUE, 2006). Ampliando a andlise desta definicdo, uma das visdes da
etnofarmacologia defende que seu objetivo ¢ avaliar a eficicia das técnicas
“tradicionais” fazendo uso de um grande niimero de modelos farmacolégicos (LADIO;
MOLARES, 2014).

Definida, ainda, como “a exploracdo cientifica interdisciplinar dos agentes
biologicamente ativos, tradicionalmente empregados ou observados pelo
homem”, a etnofarmacologia ¢ uma divisdo da etnobiologia, uma disciplina direcionada
ao estudo do complexo conjunto de relagdes de plantas e animais com sociedades
humanas, presentes ou passadas, que ndo trata de supersti¢oes, € sim do conhecimento
popular relacionado a sistemas tradicionais de medicina. Para apreciar o conhecimento
popular € preciso admiti-lo como tal — um corpo de conhecimento, um produto do
intelecto humano — e ndo se pode ter preconceito (LEONTI, 2011).

A combinagdo das informagdes adquiridas nas comunidades locais, que fazem
uso da flora medicinal, com estudos quimicos e farmacoldgicos especializados
proporcionam mudangas de conceitos fundamentais da ciéncia classica visando a
melhoria da qualidade de vida global (BIESKI et al., 2012). A natureza interdisciplinar
da etnofarmacologia, muito importante no estudo da medicina tradicional (LIPP, 1989),
engloba aspectos de diversas areas tematicas, como antropologia, botanica, pesquisa
clinica, farmacognosia, farmacologia, quimica do produto natural e toxicologia
(LADIO; MOLARES, 2014).

Como estratégia na investigacdo de plantas medicinais, a abordagem
etnofarmacoldgica consiste em combinar informagdes adquiridas junto a usudrios da

flora medicinal (comunidades e especialistas tradicionais), com estudos quimicos e
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farmacologicos. O método etnofarmacolédgico permite a formulagdo de hipoteses quanto
as atividades farmacoldgicas e as substincias ativas responsdveis pelas acdes
terapéuticas relatadas (ELISABETSKY, 2003).

Deste modo, a abordagem etnobotanica e etnofarmacologica, desde que
conduzida com metodologia e andlise apropriadas, assume papel fundamental na
complexa etapa de selecdo de espécies vegetais para a pesquisa e desenvolvimento,
considerando que a alegagao de efeito (s) terapéutico (s) em humanos por uma planta
pode representar um atalho para a descoberta de farmacos. Deste modo, o uso
tradicional pode ser encarado como uma pré-triagem quanto a utilidade terapéutica,
fazendo uma etnografia dos grupos estudados (ALBUQUERQUE; HANAZAKI, 2006;
FRANCO, 2011), sendo ndo menos importantes as evidéncias que retratam os aspectos
toxicologicos atribuidos as plantas medicinais e retratados pelas comunidades (RITTER
et al., 2002).

Sao poucas as pesquisas etnofarmacologica especificas para a busca de plantas
para o tratamento da obesidade. Em estudo realizado na cidade de Porto Alegre, Brasil,
foram entrevistados 14 erveiros e catalogadas 78 espécies utilizadas no tratamento de
obesidade, com destaque para a espécie Baccharis articulata (Lam.) Pers.,
popularmente conhecida como “carqueja”, apesar de afirmar que somente este estudo
ndo seria suficiente para garantir a seguranga e eficacia do uso das plantas citadas,
necessitando de maior aprofundamento com testes biologicos (DICKEL; RATES;
RITTER, 2007).

Inimeros problemas podem ocorrer durante o desenvolvimento de um estudo
etnodirigido, tais como amostragem deficiente, falta de capacitagdo técnica do
pesquisador na aplicagdo dos inquéritos, influéncia do entrevistado no surgimento de

vieses de pesquisa, tendéncia a busca por plantas mais populares, problemas
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relacionados com o recolhimento e registro das informagdes, dentre outros aspectos que
provocam o enfraquecimento do dado cientifico (ALBUQUERQUE et al., 2014).

Desta forma, o cumprimento de alguns aspectos metodoldgicos ¢ fundamental
para a robustez do estudo etnofarmacoldgico, tais como: coleta de informagdes a
respeito da etiologia da doenca, preparacao da planta, modo de administra¢do, (ETKIN,
2001); a replicabilidade da aplicagao dos inquéritos para diferentes comunidades
possibilita testes de hipoteses com métodos semelhantes, em diferentes situacdes, o que
permitirda melhor compreensao do contexto das relagdes entre as pessoas e as plantas
e/ou animais que usam em sua medicina (ALBUQUERQUE; HANAZAKI, 2006); o
cumprimento dos pré-requisitos €ticos e legais para a realizagdo das pesquisas
(BRASIL, 2012); e aplicagdo de protocolos de vieses para consubstanciar a amostragem
e validar as respostas dos entrevistados (MEDEIROS; LADIO; ALBUQUERQUE,
2014).

Os estudos etnofarmacologicos prosseguem ao longo dos anos, pois avangos
nos estudos experimentais e clinicos continuardo permitindo que os etnofarmacologistas
estudem niveis maiores de especificidade, na busca por novos constituintes e atividades
das plantas medicinais, assim como a necessidade do desenvolvimento comercial de
alternativas terapéuticas, atendendo as prerrogativas bioéticas, de biodiversidade e

conservagdo das espécies (ETKIN; ELISABETSKY, 2005).
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Abstract: Obesity is a global epidemic that has shown a steady increase in morbimortality indicators; it is considered
a social problem and entails serious health risks. One of the alternatives in the treatment of obesity is the traditional
use of medicinal plants, which supports the research and development of obesity phytotherapy. In this article, we
provide information about ethnopharmacological species used to treat obesity, through an electronic search of the
periodical databases Web of Science, Scopus, PubMed and Scielo, considering the period 1996-2015 and using
the descriptors “plants for obesity”, “ethnopharmacology for cbesity” and “anti-obesity plants” in both Portuguese
and English. We analyzed and organized data on 76 plant species, cataloged per the taxonomy, geographic distribu-
tion, botanical aspects, popular use, and chemical and biological studies of the listed plants. The anti-obesity effect
of the cataloged species was reported, describing actions on the delay of fat absorption, suppression of enzymatic
activities, mediation of lipid levels and increase of lipolytic effects, attributed mainly to phenolic compounds. Given
these findings, ethnopharmacological approaches are relevant scientific tools in the selection of plant species for
studies that demonstrate anti-obesity action. Deeper botanical, chemical, pre-clinical and clinical studies are par-
ticularly necessary for species that present phenolic compounds in their chemical structure.

Keywords: Weight loss, reduction diet, anti-obesity medicines

Introduction

Obesity is a global epidemic and is recognized
as an energetic imbalance caused mainly by
increased consumption of high-calorie foods.
Other factors include physical inactivity and
socioeconomic and environmental changes,
particularly rising purchasing power and educa-
tion level and the influence of other individuals
to increase food consumption [1-4]. Obesity is
associated with dyslipidemias, diabetes, mus-
culoskeletal disturbances, particularly osteoar-
thritis, and some types of cancer, such as endo-
metrial, breast and colon cancer [2, 5].

Obese individuals also have cardiac risk fac-
tors that manifest clinically, including hyper-
tension, insulin resistance, glucose intolerance
and an elevated body mass index (BMI) [6, 7].
Since 1980, morbidity and mortality rates have
increased [8, 9], becoming a social problem

andthefocusofinstitutionalandgovernmentatten-
tion [10]. In 2013, around 42 million children
under five years of age were obese. In 2014,
more than 1.9 billion adults were overweight,
of which more than 600 million were consid-
ered obese [8].

Choosing the best treatment for obesity de-
pends on the correct diagnosis [2, 11]. There
are numerous integrative and complementary
practices, including dietary programs, physical
activity, surgical interventions, behavioral ther-
apy, lifestyle modification, medicinal therapies,
drug addiction treatments, hypnosis, acupunc-
ture and the use of medicinal plants [9, 10,
12-15].

Pharmacological strategies are recommended
for the treatment of obesity, mainly because
they are non-invasive. Recommended pharma-
ceuticals include sibutramine, fluoxetine, ser-
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traline, orlistat and topiramate, among others
[16]. However, these should be used with cau-
tion, especially in patients with cardiovascular
disorders, because they possible may aggra-
vate the clinical picture [2, 16, 17].

When conventional medicinal treatments are
unable to address chronic diseases effectively
and without eventual adversities, many people
seek out non-conventional therapies. Among
these therapies are plant-based medications
that may contribute to satiety, increased me-
tabolism and accelerated weight loss. Current-
ly, obesity remedies based on dietary supple-
mentis are popular, suggesting that ethnophar-
macology and phytotherapy can serve as strat-
egies in obesity treatment and prevention [18-
20].

Medicinal use of plants arises from ethnobo-
tanical and ethnopharmacological approaches
that test their therapeutic use in treating and
preventing numerous diseases. These appro-
aches include popular knowledge; thus the tra-
ditional has become something of great impor-
tance to science. These approaches also con-
tribute to the selection of species to be stu-
died and the development of phytotherapeutic
medicines based on ethnopharmacological in-
vestigation [11, 21, 22].

In this context, plant species have become
indispensable in providing extracts and isolat-
ed chemical compounds that serve as raw
material for the development of obesity treat-
ments [14, 23-25]. However, all the variables
that mark a plant as alternative therapy for
the treatment of diseases must be rigorously
assessed to guarantee robust, safe and reli-
able results [26, 27]. The development of evi-
dence-based public policies is necessary for
the formulation of treatment strategies that
consider the cultural, social, environmental and
economic differences between countries. Trans-
lational research helps to establish parame-
ters for that purpose, promoting the exchange
of knowledge between producers, researchers,
developers and companies [28].

Based on the above considerations, this study
presents a compilation of plant species that
have been ethnopharmacologically referenced
as alternative treatments for obesity and have
the pharmacological potential for the develop-
ment of phytotherapeutic medicines. The inten-
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tion is to guide the continuation of ethnophar-
macological, pre-clinical and clinical studies in
the search for therapeutic treatment alterna-
tives and the improvement of public health.

Material and methods
Search strategy

We searched the databases Web of Science,
Scopus, PubMed and Scielo for scientific arti-
cles published in 1996-2015, using the follow-
ing descriptors: “plants for obesity”, “ethno-
pharmacology for obesity” and “anti-obesity
plants”, without restriction on the language of
the articles.

Inclusion and exclusion criteria

We considered only original works on medicinal
plants, including those that cited the plant
species referenced for obesity treatment, with
botanical identification correctly described ac-
cording to the Missouri Botanical Garden (http:
J/www.tropicos.org) or the List of Species of
the Brazilian Flora (http://wwwfloradobrasil.
jborj.gov.br/reflora).

We did not consider ethnopharmacological arti-
cles that presented possible methodological
bias in terms of sample quality and authenti-
city of the species described in the study [26,
27]. Articles that presented a combination of
more than one plant in a therapeutic formula
also were not analyzed, due to a lack of attribu-
tion of pharmacological action specific to the
species addressed in the article.

Data analysis

To analyze and synthesize the material, we con-
ducted an exploratory reading of the bibliogra-
phic material, assessing the title and abstract
of the work. Next, we checked the articles that
appeared in the results of all the databases.
After the exploratory analysis, we undertook a
selective reading of the articles that included
plant species with botanical records. Finally, we
performed an analytical reading to summarize
and rank the information contained in the con-
sulted periodicals, thus enabling the collection
of the data from the bibliographic review [29].

The botanical, ethnopharmacological, chemical
and biological information of the species cited
as obesity treatments were analyzed and orga-
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Table 1. Distribuition of medicinal plants used for treatment of obesity
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Family/Species Popular name Geographic distribuition Reference
Allsmataceas
Echinodorus macrophyiius (Kunth) Michell. Chapéu-de-couro Argentina, Bolivia, Brazil, Colombia, [68, 69]
Guiana, Honduras, Nicaragua, Paraguay,
Peru, Suriname, Venezuela
Amaranthaceag
Achyranthes aspera L. Cola de zorro Belize, Bolivia. Brazil, Buthan, Burma, [7o]
Cambodia, China, Colombla, Costa Rica,
Ecuador, United States, Philippines,
Gabon, Guatemala, Honduras, India,
Jamaica, Lacs, Madagascar, Mexico,
Nepal. Panama, Peru, Sri Lanka, Thailand.
Vietnam
Annonaceae
Annona montana Macfad. laca-de-pobre, falsa Bolivia, Brazil, China, Costa Rica, Ecuador, [48]
graviola United States. Guiana, French Gulana,
Honduras, Panama, Peru, Suriname,
Venezuela
Rollinia sylvatica Mart. Pinha, araticum Brazil [11]
Aplaceae
Foeniewlum vulgare Mill. Funcho, erva doce, South Africa, Belize, Bolivia. Brazil, [71]
anis Canada, Chile, China, Colombia, Costa
Rica, Ecuador, El Salvador. United States,
Guatemala, Honduras, Mexioo, Peru
Apocynaceas
Gymnema syfvestre R. Br. Gimena South Africa, Madagascar [14]
Hoodia gordonli (Masson) Sweet ex Decne. Cacto do sul South Africa [r2]
Hunteria umbellata (K. Schum) Hallier £ Ghana Gabon 4n
Aguifoliaceas
llex paraguariensis A. St-Hil. Erva mate, mate Argentina, Bolivia, Brazil, Colombia, [11, 73-75]
Ecuador, Peru, Paraguay, Uruguay
Araceae
Amorphophalius konfac K. Koch. Konjac China [14. B5]
Araliaceae
Panax faponicus (Nees) CA Mey. Ginseng Buthan, Burma, China, South Korea, [24]
China, India, Japan, Nepal, Thailand,
Zambia
Asteraceae
Achyrocline satureloides (Lam.) DC. Marcela do campo Argentina, Bolivia, Brazil, Colombia, [11. 53]
Ecuador, Guiana, Paraguay, Peru, Uruguay,
Venezuela
Artemisla princeps Pamp. Kui hao, yomogl China, North Korea, South Korea, Japan [43, 50, 686]
Baccharis articulata (Lam.) Pers. Carquejinha, Argentina [11, 78]
carqueja-doce,
carqueja branca
Baccharis trimera (Less.) DC. Carquefa, carquefa,  Argentina, Bolivia, Brazil, Paraguay, [11, 659]
amargosa Uruguay
Bidens bipinnata L. Carrapicho-de-agulha, Brazil, Cambedia, China, North Korea, [78]
plcdo Ecuador, United States, Laos, Madagas-
car, Nepal, Thalland, Venezuela
Cichorlum intybus L Chicdria Canada, Chile, China, El Salvador, [42, 45]
United States. Guatemala, Honduras,
Madagascar, Mexico, Panama, Venezuela
Cynara scolymus L. Alcachaofra Colombia, Ecuador, United States [11]
Hieracium piloselia L Erva criminosa, Canada, Chile, United States [14]
orelha de rato
Tanacetum vulgare L. Catinga-de-mulata, Argentina, Bolivia, Brazil, Canada, [11]
tanaceto, atanasia, Kazakhstan. Chile. China, Colombia, North
erva-de-sdo-marcos  Korea, South Korea, Costa Rica, Ecuador,
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El Salvador, United States, Guatemala,
Japan, Mexico, Mongolia, Peru, Russia,
Venezuela

Am J Trans| Res 2017;9(5):2050-2064
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Taraxacum officinale FH. Wigg.

Caricaceae
Carfca papaya L

Celastraceae
Tripterygium witford] Hook. f.
Salacia reticulata Wight.
Clusiaceas
Garcinia cambogia Desr.

Combretaceag
Terminalia bellirica (Gaertn.) Roxb.

Costaceas
Costus spicatus (Jacq.) Sw.

Cucurbitaceae
Cucurbita moschata Duchesne.

Curtisiaceae

Curtisia dentata (Burm.f.) CA. Sm
Cyperaceas

Cyperus rotundus L.

Dioscoreaceae

Digscorea nipponica Makino.
Equisetaceas

Equisetum giganteum L.

Euphorblaceae

Croton gnaphalll Baill.
Erythrosylaceae

Erythroxylum argentinum 0.E. Schulz.

Fabaceae

Abarema cochilacarpos (Gomes) Barneby & JW. Grimes.

Acacla meamsil De Wild.
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Arnica, dente de ledo

Mamao

Lei gong teng
Khotata himbutu

Malabar tamarindo
ou goraka

Fili le, bedda
castanheira

Cana-de-macaco

Jerimum

Assega

Tiririca, junga

Chuan long shu yu

Cola de cavalo, rabo
de cavalo

Infalivina

Cocao, fruta de
pomba, baga de
pomba

Barbatimao
Acdcia negra

South Africa, Argentina, Canada,
Kazakhstan, Chile, China, United States,
Guatemala, Madagascar, Panama

Argentina, Bahamas, Belize, Bolivia,
Brazil, Colombia, Costa Rica. Cuba,
Ecuador, El Salvador, United States,
Gabon, Guatemala, Guiana. French
Guiana, Haiti, Honduras, Cayman Islands,
Virgin Islands, Jamaica, Madagascar,
Mexico, Nb Panama, Paraguay
Peru, Puerto Rico. Dominican Republic,
Suriname, Trinidad and Tobago, Venezueia

Burma, China. South Korea, Japan
NI

NI

Bangladesh, Buthan, Burma, Cambodia,
China, Honduras, India, Laos, Nepal, Sri
Lanka. Thalland. Vietnam

Bolivia, Honduras, Mexico, Dominlcan
Republic

Bolivia, Brazil, Colombia, Costa Rica,
United States, Ecuador, Guiana, French
Guiana, Honduras, Mexico, Panama,
Suriname, Venezuela

South Africa

Afghanistan, Argentina, Australia,

Belize, Bolivia, Brazil, Buthan, Burma,
Kazakhstan, Chile, China, Colombia, North
Korea, South Korea, Costa Rica, Ecuador,
El Salvador, United States. Philippines,
Gabon, Guatemala, Guiana, French
Guiana. Honduras, India, Japan,
Madagascar, Malaysia, Mexico, Mongolia,
Nicaragua, Panama, Papua New Guinea,
Pakistan, Paraguay, Peru, Sri Lanka,
Suriname, Thailand, Venezuela

Chile, North Korea, Japan, Russia

Costa Rica. Cuba, Ecuador, El Salvador,
Guatemala, Hailtl, Honduras, Jamaica,
Nicaragua, Panama, Paraguay, Peru

Brazil

Argentina, Bolivia. Brazil

Brazil

South Africa, Australia, Bollvia, Brazil,
China, Ecuador, Espanha, United States,
Ethiopia. India, Jamaica, Pakistan,
Portugal, Quénia, Ruanda, Sri Lanka,
Suica, Talwan, Tanzanla, Uganda, Zambia
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[r1]

[14]

(18]
[43]

[14, 77, 78]

9]

[69]

[80]

[81]

[82]

[83]

(1]

[11]

[11]

[76]
[84]

Am J Transl| Res 2017;9(5):2050-2064



56

Medicinal plants for the treatment of obesity: a review

Cassia nomame (Makino) Kitag. Cassia China [50]
Phaseolus vulgaris L. Feljao Argentnina, Belize, Bolivia, Burma, [12]
Canada, China, Colombia, Costa Rica,
Cuba, Ecuador, El Salvador, Guatemala,
Guiana. Honduras, India. Mexico. Puerto

Rico
Senna alexandrina Mill. Sene Brazil, Ecuador. India, Mexico. Dominican [11]
Republic
Senna corymbosa {Lam.) H.5. Irwin & Bameby. Sena-do-campa, Argentina, Brazil, United States, Uruguay [11]
café-brabo, fedegoso,
sena, sena-do-mato
Fucaceae
Fueus vesiculosus L. Bodeiha, fava do mar NI [85]
Geraniaceas
Geranium nepalense Sweet. NI bo er lao guan cao  Afeghanistan, Brazil, Burma, China, United [88]
States, India, Mongolia, Laos, Pakistan, Srl
Lanka. Thalland, Vietnam
Iridaceae
Sisyrinchium vaginatum Spreng. Canchaldgua Argentina, Bolivia. Brazil, Ecuador, Guiana, [11]
Suriname, Uruguay, Venezuela
Lardizabalaceae
Akebia quinata (Houtl.) Decrne. Videira de chocolate  China, South Korea, United States, Japan [48]
Lauraceae
Cinnamomum cassia (L.) D. Don. Cassla chinesa China, India, Indonesia, Laos. Malaysia, [24]
Taiwan, Thailand, Vietnam
Lamiaceas
Orthosiphon stamineus Benth. Java NI [14]
Linaceae
Linum usitatissimum L Linkho, linhaca Argentina, Bolivia. Canada. Chile, 871
Colombia, Costa Rica, Ecuador,
Guatemala, Honduras, Madagascar,
Mexico, Nicaragua, Peru, Reino Unido,
United States. Uruguay
Lythraceae
Dioscorea speciosa (L) Pers. Raseds gigants Australia, Belize. China, Colombia, 6. 41]

Costa Rica, El Salvador, United States,
Philippines, Guatemala, Guiana,
Honduras, India, Malaysia, Mexdco,
Nicaragua, Panama, Sri Lanka, Vietnam

Cuphea carthagenensis (Jacq.) J.F. Macbr. Sete sangrias Argentina, Bolivia. Brazil, Colombia, Costa [11]
Rica, Ecuador, United States, El Salvador.
Guatemala, Gulana, French Guiana,
Honduras, Mexico, Nicaragua, Panama,
Paraguay, Peru, Suriname, Talwan,
Trinidad and Tobago, Venezuela

Malvaceae
Hibiscus sabdariffa L Caruru-azedo, NI [11, 88, B3]
quiabo-azedo,
qulabo-rono, rosélia e
vinagreira
Luehea divaricata Mart. Acolta cavalo Bolivia, Brazil, Paraguay [11]
Melastomataceas
Leandra australfs (Cham.) Cogn. Phxirica Brazil [11]
Moraceas
Muorus bombycis Koidz. Amoreira NI [20]
Maoringaceae
Moringda olelfera Lam. Marango Belize, Bolivia, Brazil, China, [e4]
Colombia, Costa Rica, El Savador, Gabon,
Guiana, French Guiana, Honduras, India.
Madagascar, Malaysia, Mexico, Nicaragua,
Panama, Pakistan, Paraguay, Venezuela
Myristicaceae

2054 Am J Transl Res 2017;9(5):2050-2064
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IMyristica fragrans Houtt,

Myriaceae

Campomanesia xanthocarpa Mart. ex O.Berg.

Melumbonaceae
Nedumbo nucifera Gaertn.

Pasoniaceas
FPaeonia suffruticosa Andrews.
Poaceas

Colx lacryma-fobl L.

Cymbopogon citratus (DC.) Stapf.

Polygonaceae
Persicaria hydrapiper (L) Spach.

Plantaginaceas
Biantago ovata Forsk.

Piperaceae

Fiper nigrum L.

Piper mikanianum {Kunth) Steud.
Rutaceae
Aegle marmelos (L) Coméa.

Rutaceae

Citrus avrantium L.

Citrus decumana Murr.

Fortunella Japonica (Thunb.) Swingle.

Rhamnaceae
Scutla buxifolia Reiss.

Rosaceae

Rubus coreanus Mig.
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Noz moscada

Guabiroba

Létus, flordeddtus,
loto-indico,
létus-indico

Arvore peony

Conta de lagrima,
ldgrima de nossa
senhora, tsiku

Capim-limao

Water-pepper

‘Yuan bao che gian,
plantain

Pimenta preta

Pariparoha

Fruta de bael

Larania de
zevilha,

laranja-amarga.
laranja azeda

Pomelo
Kumiat

Coronilha. caneia de
espinho, espinho de
touro

Cha tlan pao

China, El Salvador, Guatemata, Honduras.
India, Madagascar, Malaysia, Panama,
Talwan

Argenting, Bolhda. Brazil, Paraguay,
Uruguay

Brazil, Buthan, Burma, China, North
Korea, United States, Philippines, Gulana,
India. Japan, Nepal, Pakistan, Russia, Sri
Lanka, Suriname, Thailand, Vietham

China

South Africa. Argentina, Australia,
Barbados. Belize, Bolivia. Brazil, Buthan,
Burma, Chile, China, Colombia, Costa
Rica, Cuba, Ecuador, El Salvador, United
States; Ethiopia, Philippines, Gabon,
Guatemata, Gulana, French Guiana,
Honduras, India, Jamalca, lapan, Laos,
Madagascar, Mexico, Nepal, Nicaragua,
Papua New Guinea. Paraguay, Peru,
Puerto Rico, Sri Lanka, Suriname,
Thailand, Turkey, Uruguay, Venezuela,
Vietnam

Argentina, Australia, Barbados, Belize,
Bolivia, Brazil, Chile, China, Colombia,
Costa Rica, Cuba, Ecuador, El Saivador,
United Siates. Philippines, Gabon,
Guatemala, Guiana, French Gulana,
Honduras, India. Mexico, Nicaragua,
Fanama, Paraguay, Pery, Puerto Rico,
Suriname, Uruguay, Venezuela

South Africa, Australia, Buthan, Burma,
Canada, China, South Korea, United
States, lapan, Mongolia, Nepal, Russia,
Sri Lanka. Thailand

NI

Belize, Brazil, China, Colombia, Costa
Rica, Ecuador, French Guiana, Honduras,
india, Peni, Sri Lanka, Venezuela

Argenting, Brazil. Paraguay

Buthan, Cambodia, China, Honduras,
India, Laos, Suriname, Vietnam

Argentina, Belize, Bolivia, Brazil. Colombia,
Costa Rica,. Cuba, Ecuador. El Salvador,
United States. Guatemala, Honduras,
India, Madagascar, Mexico, Panama,
Paraguay, Peru, Venezuela

China

Honduras

Argentina, Brazil, Paraguay, Uruguay

China, South Korea, Japan
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{92]

[11]

[45, 93, 94]

[43]

[100]

[69]

[44]

[14]

125]

[11}

[14]

[14]
[96]

[11]

[86]
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Salicaceae
Casearia sylvestris Sw. Guagatonga, chilila Argentina, Belize. Bolivia, Brazil, Colobia, [11]
‘Costa Rica, Cuba, Ecuador, United States,
El Salvador, Guatemala, Suriname,
Guiana, French Guiana, Haiti, Honduras,
itha Caiman, Virgin lsiands, India, jamaica,
Mexico, Nicaragua. Panama, Paraguay,
Peru, Puerto Rico, Suriname. Trinidad and
Tobago. Venezuela, Uruguay
Populus balsamifera L. Choupo bélsamo Bolivia, Canada, Ecuador, United States en
Sallx matsudana Koidz. Han liu Bolivia, China [58, 86]
Sapindaceas
Paullinia sorbilis Mart. Guarana nl [14]
Theaceae
Cameilia thea Link. Chd da india, cha, Laos [14. 359, 98. 59]

cha verde

nized according to the articles that met the
established methodological criteria.

The scientific names, vernacular names, botan-
ical family and geographic distribution of the
species were obtained from the databases of
the Missouri Botanical Garden (htip://www.
tropicos.org) and the List of Species of the
Brazilian Flora (http://www.floradobrasil.jbrj.
gov.br/reflora). Information on anti-obesity ac-
tion, chemical composition, plant part used
and method of extraction of active plant prop-
erties were obtained directly from the selected
articles.

Results

We found 13,568 records of available publica-
tions in the databases analyzed according to
the predefined descriptors. Of the total, 4,061
articles were found in Pubmed, 4,416 in Web
of Science, 5,091 in Scopus and only 12 in
Scielo. After the exploratory reading, we select-
ed 1.297 manuscripts. Of this total, only 111
articles referred specifically to the plants used
in the treatment of obesity. Notably, 45% of the
selected articles were published in the last five

years.

We found records for 76 plant species used to
treat obesity through pharmacological appro-
aches as well in as pre-clinical and clinical tri-
als. The species were from among 52 botani-
cal families, the most prominent being Aster-
aceae, with 13.16% of species, and Fabaceae,
with 7.89% (Table 1).

In terms of geographical distribution, we found
72 countries listed among the records of plants
used in the treatment of obesity (Table 1). Th-
ese species are concentrated primarily in Asia
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and South America, namely Brazil (47.22%),
Bolivia (37.50%) and China (50.00%). We found
no record, in terms of geographical distribu-
tion of the species Hibiscus sabdariffa L.,
Fucus vesiculosus L., Garcinia cambogia Desr.,
Morus bombycis Koidz., Orthosiphon stamine-
us Benth., Paullinia sorbilis Mart., Plantago
ovata Forssk. and Salacia reticulata Wight.

The review in this study resulted in 23 articles
that reported an anti-obesity effect through in
vivo and/or in vitro biclogical tests (Table 2),
mainly describing the action of plant metabo-
lites on the delayed absorption of fat, suppres-
sion of enzymatic activities, mediation of lipid
levels and increase of lipolytic effects.

Phenolic compounds were presented as the
main secondary metabolites responsible for
anti-obesity action in 36.13% of the articles
describing the identification of the chemical
substances responsible for the pharmacologi-
cal effect (Table 2).

In the analyzed articles, the plant species sub-
mitted to protocols of assessment of anti-obe-
sity activity were tested based on the extractive
solutions obtained through processes of hot
maceration, cold maceration, soxhlet extrac-
tion, reflux and accelerated extraction, using
leaves, seeds, rhizomes, stems, flowers, fruits
and roots of these species. Solvents used in
the extractive processes include water, etha-
nol, methanol, n-ethanol, hexane, n-butanol,
dimethyl carbonate and ethyl acetate (Table 2).

Discussion

Interest in the subject of obesity has increased
over time because it is public health problem
[30], for which the use of medicinal plants is an

Am J Trans| Res 2017;9(5):2050-2064
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Table 2. Biolegical evidence and chemical composition of medicinal plants for the treatment of obesity

Biological tests % Plant
Antiobesity activit) Vo Species Process/Extraction method Chemical composition Reference
ity ¥ (i wiva/in witro) part
Increased gene expression related to energy expenditure on in vitro Acacta meamnsii De Stalk Extraction using water as solvent  Flavanois (flavan-3-ol & catequins) [24]
skeletal muscle and decreased fatty acld synthesis Wild.
Delay of intestinal absorption of fat in the diet by inhibition of in viveyin vitrte  Achyranthes aspers L. Seeds  Extraction by using 95% ethanol  Total phenols; flavonoids: saponins (7ol
pancreatic amylase and activity of the enzyme lipase as the solvent
In vivoyin witro Panax japonicus Rhizomes Refluxing using methanol as Saponins [24, 10:0]
(Nees) C.A. May. solvent
Reduction of triglyceride and cholesterol levels of Hpid I vivoIn witro Acghe marmelos (L} Leaf Accelerated extraction using as Cunmarnins =21
metabolism modulation Corréa. solvents n-ethanol. hexane,
n-butanol and dimethyl carbonate
I vihvioyIn witro Cucurbita moschata D. Stalk Extraction by maceration using Terpenes [s0]
water as solvent
I wivio Wex paraguariensits A Leaf Extraction by maceration using Methylxanthines {theophylline), [73, 74]
Sr.-Hil. water as solvant saponins, alkaloids (caffeine and
theobromine)
In vitro anti-obesity effects on 3T3-1 pre-adipocyie cells in vitro Akebia quinata {Houil.) Firuit Reflux extraction using ethanol at  Phenolic compounds [48]
Decne. 70" as solwant
In wvitro Artemisia princeps Leaf Reflux extraction using ethanol at  Phenolic compounds 431
Pamp. 70° as solvent
In witro Cichorium intybus L. Leaf Extraction using hexane, athyl Tannins [42. 45]
acetate and methanol as the
solvent
In witro Lagarstroamis Leaf Extraction by maceration using Tannins [&. 41]
speciosa (L) Pers. water and methanol as sohents
in wvitro Persicaria Leaf Extraction using methanol as Flavonoids [44]
hydropiper L. solvent
Mediation of lipid levels based on enzymatic parameters In vivo Achyrociline Flowers Decoction extraction using water  Flavonoids [53]
satureloides (Lam.) DC. as the sobwent
Reduction in lipid levels and increase in HOL-C levels Irr vivio Annona maontana Fruit Extraction by maceration using Alkaloids e terpenes [48]
Macfad. water as solvent
Suppression of ipogenic enzymatic activities In vivo Artemisia princeps Lear Extraction by maceration using Terpenes [66]
Pamp. 70° ethanol as solvent
Suppression of triglyceride accumulation in liver and adipose In vivo Artemisia princeps Leaf Extraction by maceration using Terpenes 501
tissues Pamp. 70° ethanol as solvent
Reduction of trighyceride levels In vivoyin witro Camelliz thea Link. Leaf Extraction by maceration using Phenolic compounds [49]
water as solvent
Serum triglycerides and non-esterified fatty acids I wivio Camaelliz thea Link. Leaf Extraction by maceration using Flavanois (cateching), alkaloids e
water as solwent (cafeinne)
Suppression of appetite stimulus signals in the hypothalamus in witro: Carica papaya L. Leaf Extraction by maceration using Saponins [asj
methanol as solvent
Reduced levels of triglycerides. LDL-C E VLDL-C In vivoin vitro Carica papaya L. Fruit Decoction extraction using water Alkalolds. saponins. tannins, [14, 101]
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Suppression of increased triglvceride level in the blood

Decrease in plasma level of low density poprotein cholesterol
and increase in the level of chylomicrons

Inhibition of the enzyme adenosine triphosphatasecitrato
hyase blocking lipogenesis

Inhibition of Intestinal absorption and lipid bosynthesis

Protective effect against obesity Induced in rats through
increased expression of decoupling proteins and raised amiphk
phosphorylation in visceral adipose tissus

Reduction of atherogenic index, reversing the hyperiipidemic
effect produced by high fat diet

Increased lipolytic effects with decreased intracellular
triglycerides and release of gcerol

Inhibition dependent on the concentration of c-amylase and
lipase activity, and over-regulated lipid metabolism and the
expression regulation of gene expression in skeletal muscle

In vivo

I wiv

Iry wivo

Iry wivo

in vitro

in vitro

I vivoyin witro

Dipscorea mipponica Root
[ 8

Garcinia cambogia Seeds
Desr.

Garcinia cambogla Seeds
Desr.

Hurnteria umbellata (K. Seads
Schum.) Hallier f.

Nex paraguariensis A Leaf
St-Hil

Maringa oleifera Lam. Leaf
Muorus bombycis Koidz, Leaf
Nelumibo nucifera Leaf

Gaertn.

Extraction by maceration using
methanol as solvent

Extraction by maceration using
ethanol as solvent.

Extraction by maceration using
ethanol as solvent

Extraction by maceration using
water as solvent

Decoction extraction using water
as the solvent

Extraction by maceration using
methanol as solvent

Reflux extraction using ethanol at

TO* as solvent

Refiux extraction using 15%
agueocus ethanol as solvent

Saponins

Hydrosycitric scid

Hydroxycitric acid

Alkaloids

Alkaloids (cafeinne) e saponins

Fitotesrol (B-sitostanc

Alkaloids

Alkaloids

(&3]

[14.77]

[728]

471

[751

[e1]

[43]

[45, 94, 93]

Mi: Uninformed.
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alternative for its treatment and prevention.
Safety measures and the processes of botani-
cal identification and herbarium registration of
these plant species must follow standard pro-
cedures from collection to identification and
maintenance of the plant specimens, which are
essential in scientific studies [31, 32]. The
absence of botanical records for species indi-
cated in studies of medicinal plants causes
problems for ethnobotanical studies, due to the
lack of specimen production and herbarium
deposits and to errors in species identification
procedures [33].

Considering geographic distribution, research
on medicinal plants tends to be developed not
only in countries where these species grow, but
also by institutions and companies that domi-
nate the industrial production and patenting
of phytotherapeutic products, which may favor
exploitation through “biopiracy”. Therefore, le-
gally defined intellectual protection policies for
vegetation and biomes are needed [34, 35].
The high level of biodiversity in countries such
as Brazil favors the study of plants for medici-
nal purposes [36]. For example, China offers
treatment alternatives using popular plants
through traditional Chinese medicine [37]. In
Bolivia, the current urban phytotherapy repre-
sents an alternative medicine for the treatment
of common health problems, more in alignment
with the cultural and social context of Bolivian
society [38].

In Central America, the most prevalent ethno-
pharmacologically indicated species for the
treatment of obesity belong to the Asteraceae
family. Conservation polices are suggested for
the protection of species for which studies have
indicated anti-obesity potential [39].

The in vitro model best suited to demonstrate
anti-obesity efficacy uses preadipocytes of the
cellular lineage 3T3-L1, cells originating from
embryos prematurely extracted from Swiss
mice [40]. The prepared plant extracts act in
the cell differentiation process that forms adi-
pose cells, inhibiting obesity [6, 41-46]. Applied
in vivoa models involve the exposure of animals
1o diets based on plant extracts that act mainly
1o support lipoprotein metabolism [47-53].

However, some studies question and invalidate
the action of certain plant species character-
ized as useful for treatment. For example, an
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assessment of the efficacy of Hoodia gordoni
(Masson) Swet. found that rats treated with the
powder of this species showed no differences
relative to the control animals, and that the
plant is unable to inhibit appetite or treat obe-
sity [54]; only the species diuretic action was
proven [55].

Anti-obesity effects analyzed in the articles are
attributed to the secondary metabolites exis-
tent and chemically characterized in the sam-
ples used in biological protocols, including sa-
ponins, polyphenols, flavones, flavanols, tan-
nins and chalcones [14, 45, 46] (Table 2). Ph-
enolic compounds (especially flavones, flava-
nols, flavanones, catechins, anthocyanins, iso-
flavones and chalcones), as well as their func-
tional derivatives, present a variety of chemical
structures and pharmacological activities, and
they are constituents in fruits, legumes, nuts,
beverages and medications [56]. They are pre-
dominant in the plant species Acacia mearnsii
De Wild., Achyranthes aspera L., Akebia quina-
ta (Houtt.) Decne., Artemisia princeps Pamp.,
Persicaria hydropiper L., Achyrocline satureioi-
des (Lam.) DC., Camellia thea Link., Carica
papaya L.-all are listed as having anti-obesity
activity (Table 1).

These chemical compounds have become im-
portant anti-obesity substances because of
their role as dietary anti-oxidants in the preven-
tion of oxidative damage in living systems [57],
acting mainly in the modulation of adipose tis-
sue. They also act to inhibit the growth of pre-
adipocyte cells 3T3-L1 in vitro, induce apopto-
sis of the adipocytes and inhibit lipid accumula-
tion [58-&1]; and they inhibit pancreatic lipase
and the absorption of fatty acids in vivo [62].

Research that evaluates the level of toxicity of
the extracts obtained from plant species is
rarely conducted. For example, in addition to
its therapeutic properties, the extract of Trip-
terygium wilfordi Hook. F. exhibits a strong cel-
lular toxicity, presenting risk to patients’ lives;
its medical application is therefore prohibited.
Soon, identifying active ingredients and under-
standing mechanisms of action may facilitate
the development of highly effective drugs, but
without significant toxicity [63].

This literature review is relevant to the advance-
ment of scientific knowledge, because it syn-
thesizes previous research, aiding in the identi-
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fication of pharmacological mechanisms of
action, active principles, and extraction and
distribution methods of the research on previ-
ously studied species. This can direct the con-
tinuation and realization of new studies, con-
tributing to research on natural products as
well as to the assessment and validation of
local pharmacopoeias, differentiating between
the local and general uses of plants [64] as well
as the contemporary knowledge reported in
popular books and scientific literature.

Ethnopharmacological studies are necessary
to prove and establish parameters for the
safety, quality and efficacy of phytotherapeutic
medicines and pre-clinical and clinical biologi-
cal studies for the characterization of anti-obe-
sity activity of the plants cited in this study [6,
41, 42, 44, 46, 48, 65, 66). Attributes refer-
enced in surveys that consult the public are not
sufficient to define the use of medicinal plants
as a standardized therapeutic alternative [67].

Conclusion

Ethnopharmacological approaches have incre-
ased over the years, becoming an important
scientific tool in the selection of plant species
for in vitro and in vivo studies that test the ef-
ficacy, safety and quality of anti-obesity phar-
macological actions. These approaches should
continue to be explored.

Countries of the Americas are still excellent
scientific options for the study of medicinal
plants, due to their high levels of biodiversity.
The Asteraceae and Fabaceae families com-
prise the majority of plant species with phar-
macognostic or biological properties that have
anti-obesity action. However, botanical, chemi-
cal, pre-clinical and clinical studies must be
deepened to confirm such findings.

Most studied describe phenolic compounds as
the secondary metabolites in the plant species
presenting the greatest evidence of effective
obesity treatment, through both in vitro and in
vivo studies, raising the possibility of a new ap-
plication of phenolic compounds as a health
supplement.

The works catalogued here represent a multi-
faceted approach, involving different axes of
research, combining botany, phytochemistry,
and biological and pharmacological aspects for

2060

indication or discovery of potentially medicinal
plants. However, we observed a lack of pre-
clinical and clinical studies and chemical char-
acterization related to anti-obesity activity for
most commonly used species that are report-
ed as being therapeutic strategies for weight
reduction. Experiments have yet to be conduct-
ed, providing scientific opportunities for inno-
vative technologies aimed at research and de-
velopment of phytotherapeutic medicines, with
the possibility of high benefit-cost ratio, effica-
cy for obese patients, and improvement in the
epidemiological profile of the disease among
the population.

Acknowledgements

We would like to acknowledge Fundacac de
Amparo & Pesquisa e Desenvolvimento
Cientifico e Tecnologico do Maranhao (FAPEMA)
for financial support.

Disclosure of conflict of interest
MNone.

Address correspondence to: Dr. Luciano Mamede
de Freitas Junior, Federal University of Maranhao,
Biological and Health Sciences Center, Av. dos Por-
tugueses, 1966, Campus do Bacanga, CEP 65085-
580, Sao Luis, MA, Brazil. Tel: +55 98 91101144;
E-mail: luciano_mamede@yahoo.com.br

References

[1] Cohen-Cole E, Fletcher JM. Is obesity conta-
gious? Social networks vs. environmental fac-
tors in the obesity epidemic. J Health Econ
2008; 27: 1382-1387.

[2] Hardy LL, Mihrshahi S, Gale J, Nguyen B,
Baur LA, O'Hara BJl. Translational research:
are community-based child obesity treatment
programs scalable? BMC Public Health 2015;
15: 652.

[3] MelLaren L. Socioeconomic status and obesity.
Epidemiol Rev 2007; 29: 29-48.

[4] Maalik A, Khan FA, Mumtaz A, Mehmood A,
Azhar S, Atif M, Karim S, Altaf v, Tariq I. Phar-
macological applications of quercetin and its
derivatives: a short review. Trop J Pharm Res J
Cit ReportsScience Ed 2014; 13: 1561-1561.

[5] Weir MR. The obesity paradox: impact of obe-
sity on the prevalence and prognosis of cardio-
vascular diseases. Postgrad Med 2009; 121:
164-165.

[6] HKlein G, Kim J, Himmeldirk K, Cao Y, Chen X.
Antidiabetes and anti-obesity activity of Lager-

Am J Trans| Res 2017;9(5):2050-2064



(71

(8]

]

[10]

[11]

12]

[13)
(14]

[15]

(18]

[17]

(18]

[19]

[20]

[21]

[22]

63

Medicinal plants for the treatment of obesity: a review

stroemia speciosa. Evid Based Complement
Altern Med 2007; 4: 401-407.

Ogden CL, Kit BK, Fakhouri THI, Carroll MD,
Flegal KM. The epidemiology of obesity among
adults. Gl Epidemiol Dis Clin Methodol Second
Ed 2014; 394-404.

Organization WWH. No Title. Obes Overweight
2016; 1.

Harvey JR, Ogden DE. Obesity treatment in dis-
advantaged population groups: where do we
stand and what can we do? Prev Med (Baltim)
2014, 68: 71-75.

Yanovski SZ. Obesity treatment in primary
care-are we there yet? N Engl | Med 2011;
365: 2030-2031.

Dickel ML, Rates SM, Ritter MR. Plants popu-
larly used for loosing weight purposes in Porto
Alegre, South Brazil. J Ethnopharmacol 2007;
109: 60-7TL

City INNEWY. Special Article. ] Med 2008; 346:
982-987.

George M. Review Article 2011; 1: 28-31.
Maoro CO, Basile G. Obesity and medicinal
plants. Fitoterapia 2000; 71 Suppl 1: S73-82.
Apovian CM, Aronne LJ, Bessesen DH, McDon-
nell ME, Murad MH, Pagotto U, Ryan DH, Still
CD. Pharmacological management of obesity:
an endocrine society clinical practice guide-
line. 1 Clin Endocrinol Metab 2015; 100: 342-
362.

Liu J, Lee J, Hernandez MAS, Mazitschek R,
Ozcan U. Treatment of obesity with celastrol.
Cell 2015; 161: 999-1011.

Hasani-Ranjbar S, Nayebi N, Larijani B, Abdol-
lahi M. A systematic review of the efficacy and
safety of herbal medicines used in the treat-
ment of obesity. World | Gastroenterol 2009;
15: 3073-3085.

Mayer MA, Hocht C, Puyd A, Taira CA. Recent
advances in obesity pharmacotherapy. Curr
Clin Pharmacol 2009; 4: 53-61.

McCrory MA, Hamaker BR, Lovejoy JC, Eichels-
doerfer PE. Pulse consumption, satiety, and
weight management. Adv Nutr 2010; 1: 17-30.
Hasani-Ranjbar 5, Jouyandeh Z, Abdollahi M. A
systematic review of anti-obesity medicinal
plants-an update. J Diabetes Metab Disord
2013; 12: 28.

Albuguerque UP De, Hanazaki N. As pesquisas
etnodirigidas na descoberta de novos farma-
cos de interesse médico e farmacéutico: fragi-
lidades e pespectivas. Rev Bras Farmacogn
2006; 16: 678-689.

de Albuquerque UP, Monteiro JM, Ramos MA,
de Amorim EL. Medicinal and magic plants
from a public market in northeastern Brazil. J
Ethnopharmacol 2007; 110: 76-91.

2061

23]

[24]

[25]

[26]

[27]

28]

[29]

[30]

(31

[32]

[33]

[34]

[35]

[36]

Kim HY. Effects of onion (Allium cepa) skin ex-
tract on pancreatic lipase and body weight-re-
lated parameters no title. Food Sci Biotechec-
nology 2007; 16: 434-438.

Han LK, Zheng YN, Yoshikawa M, Okuda H,
Kimura Y. Anti-obesity effects of chikusetsusa-
ponins isolated from Panax japonicus rhi-
zomes. BMC Complement Altern Med 2005; 5:
Q.

Amin KA, Nagy MA. Effect of Carnitine and
herbal mixture extract on obesity induced by
high fat diet in rats. Diabetol Metab Syndr
2009; 1: 17.

Medeiros PM, Ladic AH, Albuquerque UP. Origi-
nal article Sampling problems in Brazilian re-
search: a critical evaluation of studies on me-
dicinal plants. Rev Bras Farmacogn 2014; 24:
103-109.

Albuquerque UP, de Medeiros PM, Ramos MA,
Ferreira J?7nior WS, Nascimento ALB, Avilez
WMT, de Melo JG. Are ethnopharmacological
surveys useful for the discovery and develop-
ment of drugs from medicinal plants? Brazilian
J Pharmacogn 2014; 24: 110-115.

Bowen S, Erickson T, Martens PJ, Crockett S.
More than “using research”: the real challeng-
es in promoting evidence-informed decision-
making. Healthc Policy 2009; 4: 87-102.
Franco F. Etnobotanica: Aspectos Histdricos
Ethnobotany: Historical Aspects and Applica-
tions of This Science. 2011.

Campos LDA, Leite AJM, Aimeida PC. Socioeco-
nomic status and its influence on the preva-
lence of overweight and obesity among adoles-
cent school children in the city of Fortaleza,
Brazil. Rev Nutr 2006; 19: 531-538.

Funk VA, Hoch PC, Prather LA, Wagner WL. The
importance of vouchers. Taxon 2005; 54: 127-
129.

Hildreth J, Hrabeta-Robinson E, Applequist W,
Betz J, Miller J. Standard operating procedure
for the collection and preparation of voucher
plant specimens for use in the nutraceutical
industry. Anal Bioanal Chem 2007; 389: 13-
1T

McClatchey W. Improving quality of internation-
al ethnobotany research and publications. Eth-
nobot Res & amp; Appl 2006; 9: 1.9.

Calixto JB. Twenty-five years of research on me-
dicinal plants in Latin America: a personal
view. J Ethnopharmacol 2005; 100: 131-134.
Zakrzewski PA, Sc B. Complementary & alter-
native medicine bioprospecting or biopiracy?
The Pharmaceutical Industry’s Use of. no date;
252-254,

Di Stasi LC, Oliveira GP, Carvalhaes MA,
Queiroz-Junior M, Tien 08, Kakinami SH, Reis

Am J Transl Res 2017;9(5):2050-2064



[37]

[38]

[39]

[40]

[41]

[42]

[43]

[44]

[45]

[46]

[47]

[48]

64

Medicinal plants for the treatment of obesity: a review

MS. Medicinal plants popularly used in the
Brazilian Tropical Atlantic Forest. Fitoterapia
2002; 73: 69-91.

Cai Y, Luo Q, Sun M, Corke H. Antioxidant activ-
ity and phenolic compounds of 112 traditional
Chinese medicinal plants associated with anti-
cancer. Life Sci 2004; 74: 2157-2184.

Macia MJ, Garcia E, Vidaurre PJ. An ethnobo-
tanical survey of medicinal plants commercial-
ized in the markets of la Paz and El Alto,
Bolivia. J Ethnopharmacol 2005; 97: 337-350.
Alonso-Castro Al, Dom??nguez F, Zapata-Mo-
rales JR, Carranza-Alvarez C. Plants used in the
traditional medicine of Mesoamerica (Mexico
and Central America) and the Caribbean for
the treatment of obesity. J Ethnopharmacol
2015; 175: 335-345.

Alonso-vale MIC, Curi R, Lima FB. Controle da
adipogénese por &cidos graxes. Arq Bras
Endocrinol Metabol 2009; 53: 582-94.
Newman DJ, Cragg GM. Natural products as
sources of new drugs over the last 25 years. J
Nat Prod 2007; 70: 461-477.

Muthusamy VS, Anand S, Sangeetha KN,
Sujatha S, Arun B, Lakshmi BS. Tannins pres-
ent in Cichorium intybus enhance glucose up-
take and inhibit adipogenesis in 3T3-L1 adipo-
cytes through PTP1B inhibition. Chem Biol
Interact 2008; 174: 63-T8.

Kim MJ, Park MH, Jeong MK, Yeo ID, Cho W II,
Chang PS, Chung JH, Lee JH. Radical scaveng-
ing activity and anti-obesity effects in 3T3-L1
preadipocyte differentiation of ssuk (Artemisia
princeps Pamp.) extract. Food Sci Biotechnol
2010; 19: 535-540.

Lee SH, Kim B, Oh MJ, Yoon J, Kim HY, Lee KJ,
Lee JD, Choi KY. Persicaria hydropiper (L.)
spach and its flavonoid components, isoquer-
citrin and isorhamnetin, activate the Wnt/p -
catenin pathway and inhibit adipocyte differen-
tiation of 3T3 - L1 cells. Phytother Res 2011;
1635: 1629-1635.

Vasudeva N, Yadav N, Sharma SK. Natural
products: a safest approach for obesity. Chin J
Integr Med 2012; 18: 473-480.

Sung YY, Kim DS, Kim HK. Akebia guinata ex-
tract exerts anti-obesity and hypolipidemic ef-
fects in high-fat diet-fed mice and 3T3-L1 adi-
pocytes. ] Ethnopharmacol 2015; 168: 17-24.
Adeneye AA, Adeyemi 00, Agbaje EQ. Anti-obe-
sity and antihyperlipidaemic effect of Hunteria
umbellata seed extract in experimental hyper-
lipidaemia. J Ethnopharmacel 2010; 130: 307-
314.

Barbalho SM, Soares de Souza MDS, dos San-
tos Bueno PC, Guiguer EL, Farinazzi-Machado
FMV, Aradjo AC, Meneguim CO, Pascoal Silvei-

2062

[49]

[50]

[51]

[52]

(53]

[54]

[55]

[56]

[57]

(58]

[59]

[60]

[61]

ra E, de Souza Oliveira N, da Silva BC, Barbosa
5DS, Mendes CG, Gongalves PR. Annona mon-
tana fruit and leaves improve the glycemic and
lipid profiles of Wistar rats. ] Med Food 2012,
15:917-22.

Grove KA, Lambert JD. Human intervention
studies show that tea (Camellia sinensis) may
be useful in the prevention of obesity 1, 2. J
Nutr 2010; 140: 446-453.

Yamamoto N, Kanemoto Y, Ueda M, Kawasaki
K., Fukuda |, Ashida H. Anti-obesity and anti-di-
abetic effects of ethanol extract of Artemisia
princeps in C57BL/6 mice fed a high-fat diet.
Food Funct 2011; 2: 45-52.

Oluyemi KA, Omotuyi 10, Jimoh OR, Adesanya
OA, Saalu CL, Josiah SJ. Erythropoietic and
anti-obesity effects of Garcinia cambogia (bit-
ter kola) in Wistar rats. Biotechnol Appl
Biochem 2007, 46: 69-72.

Karmase A, Birari R, Bhutani KK. Evaluation of
anti-obesity effect of Aegle marmelos leaves.
Phytomedicine 2013; 20: 805-812.

Espifia DC, Carvalho FB, Zanini D, Schiemmer
1B, Coracini JD, Rubin MA, Morsch VM, Schet-
inger MRC, Leal DBR, Baiotto CR, dos Santos
Jagues JA. A more accurate profile of Achyro-
cline satureioides hypocholesterolemic activi-
ty. Cell Biochem Funect 2012; 30: 347-353.
Pereira CA. Caracterizacdo quimica, eficdcia e
toxicidade do p6 comercial de Hoodia gordonii
(Apocinaceae) utilizado no tratamento da obe-
sidade. 2010; 293-301.

de Louw EJ, Sun PO, Lee J, Feng M, Mark RG,
Celi LA, Mukamal KJ, Danziger J. Increased in-
cidence of diuretic use in critically ill obese pa-
tients. J Crit Care 2015; 30: 619-623.
Karakaya S. Bioavailability of phenolic com-
pounds. Crit Rev Food Sci Nutr 2010; 44: 453-
464.

Hertog MG, Feskens EJ, Hollman PC, Katan
MB, Kromhout D. Dietary antioxidant flavo-
noids and risk of coronary heart disease: the
Zutphen Elderly Study. Lancet 1993; 342:
1007-1011.

Rayalam S, Della-Fera MA, Baile CA. Phyto-
chemicals and regulation of the adipocyte life
cycle. J Nutr Biochem 2008; 19: 717-726.

Yun JW. Possible anti-obesity therapeutics
from nature-A review. Phytochemistry 2010;
71: 1625-1641.

Mulvihill EE, Huff MW. Antiatherogenic pro-
perties of flavonoids: implications for cardio-
vascular health. Can [ Cardiol 2010; 26 Suppl
A ITA-21A.

Williams DJ, Edwards D, Hamernig |, Jian L,
James AP, Johnson SK, Tapsell LC. Vegetables
containing phytochemicals with potential anti-

Am J Transl Res 2017;9(5):2050-2064



[62]

[63]

[64]

[65]

[66]

[67]

[68]

[69]

[70]

[71]

[72]

[73]

[74]

65

Medicinal plants for the treatment of obesity: a review

obesity properties: a review. Food Res Int
2013; 52: 323-333.

Sergent T, Vanderstraeten J, Winand J, Beguin
P, Schneider YJ. Phenolic compounds and
plant extracts as potential natural anti-obesity
substances. Food Chem 2012; 135: 68-73.
Matta R, Wang X, Ge H, Ray W, Nelin LD, Liu
Y. Triptolide induces anti-inflammatory cellular
responses. Am J Transl Res 2009; 1: 267-282.
Leonti M. The future is written: impact of
scripts on the cognition, selection, knowledge
and transmission of medicinal plant use and
its implications for ethnobotany and ethno-
pharmacology. | Ethnopharmacol 2011; 134:
542-555.

Chua M, Baldwin TC, Hocking TJ, Chan K.
Traditional uses and potential health benefits
of Amorphophallus konjac K. Koch ex N.E.Br. J
Ethnopharmacel 2010; 128: 268-278.

Jung UJ, Baek NI, Chung HG, Jeong TS, Lee KT,
Lee MK, Choi MS. Antilipogenic and hypolipid-
emic effects of ethanol extracts from two vari-
ants of artemisia princeps pampanini in obese
diabetic mice. ] Med Food 2009; 12: 1238-
1244,

Cercato LM, White PAS, Nampo FK, Santos MR
V, Camargo EA. A systematic review of medici-
nal plants used for weight loss in Brazil: is
there potential for obesity treatment? J Ethno-
pharmacol 2015; 176: 286-296.

da Silva MA, Mela LV, Ribeiro RV, de Souza JP,
Lima JC, de Martins DT, da Silva RM. Levanta-
mento etnoboténico de plantas utilizadas
como anti-hiperlipidémicas e anorexigenas
pela populacdo de Nova Xavantina-MT, Brasil.
Brazilian J Pharmacogn 2010; 20: 549-562.
Souza SP, Pereira LL, Souza AA, Santos CD.
Sele????0 de extratos brutos de plantas com
atividade antiobesidade. Rev Bras Plantas
Med 2012; 14: 643-648.

Rani N, Sharma SK, Vasudeva N. Assessment
of antiobesity potential of achyranthes aspera
Linn. seed. Evidence-Based Complement Al-
tern Med 2012; 2012: 715912.

Li ¥, Huang TH, Yamahara J. Salacia root, a
unigue Ayurvedic medicine, meets multiple
targets in diabetes and obesity. Life Sci 2008;
82: 1045-1049.

Vermaak |, Vilioen AM, Hamman JH. Natural
products in anti-obesity therapy. Nat Prod Rep
2011; 28: 1493-1533.

Heck CI. de ME. Yerba Mate Tea (llex paraguar-
iensis): a comprehensive review on chemistry,
health implications, and technological consid-
erations. J Food Sei 2007; 72: 138-151.

Arcari DP, Bartchewsky W, dos Santos TW,
Oliveira K a, Funck A, Pedrazzoli ), de Souza
MFF, Saad MJ, Bastos DHM, Gambero A, Carv-
alho PDO, Ribeiro ML. Antiobesity effects of
yerba maté extract (llex paraguariensis) in

2063

[75]

[7él]

[77)

[78]

(79

[80]

(81

[82]

[83]

[84]

[85]

[86]

high-fat diet-induced obese mice. Obesity (Sil-
ver Spring) 2009; 17: 2127-2133.

Pang J, Choi Y, Park T. llex paraguariensis ex-
tract ameliorates obesity induced by high-fat
diet: Potential role of AMPK in the visceral adi-
pose tissue. Arch Biochem Biophys 2008; 476:
178-185.

Cunha Lima ST, Redrigues ED, Melo T, Nasci-
mento AF, Guedes MLS, Cruz T, Alves C, Meyer
R, Toralles MB. Levantamento da flora medici-
nal usada no tratamento de doencas metaboli-
cas em Salvador, BA- Brasil. Rev Bras Plantas
Med 2008; 10: 83-89.

Oluyemi KA, Omotuyi |10, Jimoh OR, Adesanya
0A, Saalu CL, Josiah SJ. Erythropoietic and
anti-obesity effects of Garcinia cambogia (bit-
ter kola) in Wistar rats. Biotechnol Appl Bio-
chem 2007 46: 69-72.

Onakpoya |, Hung SK, Perry R, Wider B, Emst
E. The use of garcinia extract (hydroxycitric
acid) as a weight loss supplement: a system-
atic review and meta-analysis of randomised
clinical trials. J Obes 2011; 2011: 509038.
Makihara H, Shimada T, MacHida E, Oota M,
Nagamine R, Tsubata M, Kinoshita K, Taka-
hashi K, Aburada M. Preventive effect of Termi-
nalia bellirica on obesity and metabolic disor-
ders in spontaneously obese type 2 diabetic
maodel mice. ] Nat Med 2012; 66: 459-467.
Choi H, Eo H, Park K, Jin M, Park EJ, Kim SH,
Park JE, Kim S. A watersoluble extract from
Cucurbita moschata shows anti-obesity effects
by controlling lipid metabolism in a high fat di-
etinduced obesity mouse model. Biochem
Biophys Res Commun 2007, 359: 419-425.
Afolayan AJ, Mbaebie BO. Ethnobotanical
study of medicinal plants used as anti-obesity
remedies in Nkonkobe Municipality of South
Africa. Pharmacogn J 2010; 2: 368-373.
Lemaure B, Touché A, Zbinden 1, Moulin J,
Courtois D, Macé K DC. Administration of Cy-
perus rotundus tubers extract prevents weight
gain in obese Zucker rats. Phytoteraphy Res
2007, 21: 724-730.

Kwon CS, Sohn HY, Kim SH, Kim JH, Son KH,
Lee J5, Lim JK, Kim JS. Anti-obesity effect of
Dioscorea nipponica Makino with lipase-inhibi-
tory activity in rodents. Biosci Biotechnol Bio-
chem 2003; 67: 1451-1456.

Ikarashi N, Toda T, Okaniwa T, Ito K, Ochiai W,
Sugiyama K. Anti-obesity and anti-diabetic ef-
fects of acacia polyphenol in obese diabetic
KKAy mice fed high-fat diet. Evid Based Com-
plement Altern Med 2011; 2011: 952031.
Yanovski SZ, Yanovski JA. Obesity. N Engl J
Med 2002; 346: 591-602.

Roh C, Jung U. Screening of crude plant ex-
tracts with anti-obesity activity. Int J Mol Sci
2012; 13: 1710-1719.

Am J Trans! Res 2017;9(5):2050-2064



[88]

[89]

[90]

[91]

[92]

(93]

66

Medicinal plants for the treatment of obesity: a review

Molena-Fernandes C, Schimidt G, Neto-Oliveira
E, Bersani-Amado C, Cuman R. Avaliacdo dos
efeitos da suplementagao com farinha de lin-
haca (Linum usitatissimum L.) marrom e dou-
rada sobre o perfil lipidico e a evolugdo pon-
deral em ratos Wistar. Rev Bras Planta Med
2010; 12: 201-207.

Alarcon-Aguilar FJ, Zamilpa A, Perez-Garcia
MD, Almanza-Perez JC, Romero-Nu??ez E,
Campos-Sepulveda EA, Vazquez-Carrillo LI,
Roman-Ramos R. Effect of Hibiscus sabdariffa
on obesity in MSG mice. J Ethnopharmacol
2007; 114: 66-T1.

Pérez-Torres |, Ruiz-Ramirez A, Bafos G, E-
Hafidi M. Hibiscus sabdariffa Linnaeus (Malva-
ceae), curcumin and resveratrol as alternative
medicinal agents against metabolic syndrome.
Cardiovasc Hematol Agents Med Chem 2013;
11: 25-37.

Kim YS, Lee YM, Kim H, Kim J, Jang DS, Kim
JH, Kim JS. Anti-obesity effect of Morus bom-
bycis root extract: anti-ipase activity and lipo-
Iytic effect. J Ethnopharmacol 2010; 130: 621-
624.

Bais S, Singh GS, Sharma R. Antiobesity and
hypolipidemic activity of moringa oleifera
leaves against high fat diet-induced obesity in
rats. Adv Biol 2014, 2014: 1-9.

Nguyen PH, Le TVT, Kang HW, Chae J, Kim SK,
Kwon K i |, Seo DB, Lee SJ, Oh WK. AMP-acti-
vated protein kinase (AMPK) activators from
Myristica fragrans (nutmeg) and their anti-obe-
sity effect. Bioorganic Med Chem Lett 2010;
20: 4128-4131.

Ahn IH, Kim ES, Lee C, Kim S, Cho SH, Hwang
BY, Lee MK. Chemical constituents from Ne-
lumbo nucifera leaves and their anti-obesity
effects. Bioorganic Med Chem Lett 2013; 23:
3604-3608.

2064

[94]

[95]

(98]

[97]

(98]

[99]

Ono Y, Hattori E, Fukaya Y, Imai S, Ohizumi Y.
Anti-obesity effect of Nelumbo nucifera leaves
extract in mice and rats. J Ethnopharmacol
2006; 106: 238-244.

Choi 8, Choi Y, Choi ¥, Kim S, Jang J, Park T.
Piperine reverses high fat diet-induced hepatic
steatosis and insulin resistance in mice. Food
Chem 2013; 141: 3627-3635.

Lien DN, Quynh NT, Quang NH, Thi N, Ngan T.
Anti-obesity and body weight reducing effect o
f.2009; 5: 179-187.

Harbilas D, Brault A, Vallerand D, Martineau
LC, Saleem A, Arnason JT, Musallam L, Haddad
PS. Populus balsamifera L. (Salicaceae) miti-
gates the development of obesity and im-
proves insulin sensitivity in a dietinduced
obese mouse model. J Ethnopharmacol 2012;
141: 1012-1020.

Hamao M, Matsuda H, Nakamura S, Nakashi-
ma S, Semura S, Maekubo S, Wakasugi S, Yo-
shikawa M. Anti-obesity effects of the metha-
nolic extract and chakasaponins from the
flower buds of Camellia sinensis in mice. Bioor-
ganic Med Chem 2011; 19: 6033-6041.
Zheng G, Sayama K, Okubo T, Juneja LR, Oguni
l. Anti-obesity effects of three major compo-
nents of green tea, catechins, caffeine and
theanine, in mice. In Vivo (Brooklyn) 2004; 18:
55-62.

[100] Xie W, Wang W, Su H, Xing D, Cai G, Du L.

Hypolipidemic mechanisms of Ananas como-
sus L. leaves in mice: different from fibrates
but similar to statins. 1 Pharmacol Sci 2007;
103: 267-274.

[101] Adeneye AA, Olagunju JA. Preliminary hypogly-

cemic and hypolipidemic activities of the aque-
ous seed extract of Carica papaya Linn. In wis-
tar rats. Biol Med 2009; 1: 1-10.

Am J Trans| Res 2017;9(5):2050-2064



5. Capitulo 2

Alternativas etnofarmacologicas para o tratamento da obesidade:
possibilidades de novos fitoterapicos

67

Submetido ao periddico American Journal of Translational Research

Fator de Impacto: 3.146
Qualis: A2



68

Alternativas etnofarmacoldgicas para o tratamento da obesidade:
possibilidades de novos fitoterapicos

Luciano Freitas Junior!?*, Silvio Monteiro!, Eduardo Almeida Jr.'*

! Universidade Federal do Maranhdo, Programa de P6s Graduagio em Ciéncias da
Saude, Laboratorio de Estudos Botanicos, Avenida dos Portugueses, 1966, Campus do
Bacanga, CEP 65085-580, Sdo Luis, MA; 2 Instituto Florence de Ensino Superior, Rua
Rio Branco, 216, CEP 65020-470, Sao Luis, MA, Brasil

* Contribuiram igualmente.

Endereco para correspondéncia: Luciano Mamede de Freitas Junior, Centro de
Ciéncias Biologicas e da Saude, Av. dos Portugueses, 1966, Campus do Bacanga, CEP
65085-580, Sdo Luis, MA, Brasil Telefone: +55 98 91101144, E-mail:
luciano_mamede@yahoo.com.br

Titulo em Execucio: Alternativas etnofarmacoldgicas para o tratamento da obesidade.

Agradecimentos: a Fundagdo de Amparo para Pesquisa e Desenvolvimento Cientifico
e Tecnoldgico do Maranhdo (FAPEMA) pelo apoio financeiro.

Declaraciao de Conflito de Interesses: Nenhuma.



69

Resumo

A busca por novos medicamentos a base de plantas tem aumentado como estratégias
para tratamento de doengas, sendo importante a realizagdo de estudos sobre as
alternativas terapéuticas através de abordagens etnobotanicas e quimiotaxondmicas.
Foram obtidos dados e informagdes de 54 informantes, vendedores de plantas para uso
medicinal, entrevistados individualmente. Os dados foram analisados utilizando a
frequéncia relativa (RF) e o fator de consenso informativo (ICF), e 27 (30,33%)
espécies selecionadas tiveram 12 amostras coletadas e identificadas no Herbario do
MAR, pertencendo a 20 familias botanicas, sendo que as mais predominantes sao da
familia espécies sdo da familia Asteraceae (11,11%) e da familia Fabaceae (11,11%).
As espécies mais citadas pelos informantes foram Hibiscus sabdariffa L., Baccharis
crispa Spreng., Senna alexandrina Mill., Camellia sinensis (L.) Kuntze, Quassia amara
L., Annona muricata L., Equisetum arvense L., com valores de RF > 5 ¢ ICF > 0,50. A
parte vegetal mais utilizada nos fitoterdpicos para o tratamento da obesidade ¢ a folha
(74,07%), tendo a infusdo (92,6%) como modo de preparo mais recomendado. Nossos
resultados revelam uma lista de espécies indicadas pelos informantes para o tratamento
da obesidade, algumas com estudos bioldgicos existentes, outras ausentes de estudos
pré-clinicos e clinicos. As abordagens sdo importantes para a caracterizagdo das
espécies que podem ser utilizadas como alternativas para pesquisa e desenvolvimento
de medicamentos fitoterdpicos, visto a necessidade de tais estudos em funcdo do
aumento nas taxas epidemioldgicas da doenga no mundo. Recomenda-se a validagao
destas plantas através de estudos experimentais para garantia da fun¢do bioldgica,
eficicia e seguranca das alternativas terapéuticas propostas, auxiliando para a
determinagdo dos niveis de toxicidade dessas espécies € no combate ao uso
indiscriminado das plantas para o tratamento da obesidader.

Palavras-chaves: plantas, perda de peso, dieta, medicamentos anti-obesidade
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Introducio

A obesidade ¢ um distarbio crdénico evitavel, cuja manifestacdo resulta de
interagdes de fatores genéticos, comportamentais e ambientais que se correlacionam
com o status econdmico e social, sendo definida como acimulo de gordura anormal que
pode prejudicar a satide, em individuos com Indice de Massa Corpérea (IMC) maior ou
igual a 30 kg/m2 [1]. O perfil epidemioldgico de obesidade no mundo apresentou
grande aumento desde 1980, sendo que em 2014 cerca de 13% da populagdo adulta
mundial (mais de 600 milhdes de pessoas) (11% dos homens e 15% das mulheres) era
obesa [2].

Novas estratégias farmacoldgicas e ndo farmacologicas sdo sugeridas para o
tratamento da obesidade [3], pois sua complexa patogénese indica a necessidade de
diferentes estratégias de intervencao para enfrentar este problema [4].

Como alternativas ndo farmacoldgicas, os tratamentos cirargicos bariatricos
podem induzir perda de peso em longo prazo, mas sdo apropriados apenas para
pacientes selecionados [3] [5]. Os suplementos a base de plantas e as terapias para a
perda do peso estdo entre as modalidades mais comuns de medicina complementar e
alternativa, sendo que ingestdo de alimentos derivados de plantas, devido a sua
quantidade de vitaminas, proteinas, minerais e substancias, essenciais na manuten¢ao da
saude, sdo consideradas como novos modelos no tratamento da obesidade [6].

O uso de medicamentos para tratamento da obesidade ¢ estratégia terapéutica
importante no mercado [7], sendo considerado estratégia de escolha em casos de
obesidade com grau de risco a saude elevado [8]. Segundo os consensos mundiais sobre
obesidade, as terapias medicamentosas devem estar associadas com um programa de
mudanga de estilo de vida, mudanca de hdbitos alimentares e pratica regular de
atividades fisicas [3][9][10][11][12].

Em 1999, US$ 321 milhdoes foram gastos nos Estados Unidos em
medicamentos prescritos para tratar a obesidade [13], desde aqueles que atuam na
diminui¢do da ingestdo de alimentos, reduzindo o apetite ou aumentando a saciedade,
até aqueles que diminuem a absorcdo de nutrientes, demonstrando o grau de
importancia do tratamento da obesidade no aspecto socio-econdmico [14].

Nem todos os medicamentos utilizados pelos individuos obesos sdo seguros ou
corretamente indicados. O documento da The International Obesity Task Force (IOTF)
[15] cita os diuréticos, a gonadotrofina coridnica, a anfetamina, a dexanfetamina e a
tiroxina como "medicamentos ndo apropriados para o tratamento da obesidade".
Adverte-se que a metaformina e a acarbose ndo tém eficidcia comprovada para o obeso
nao diabético. A fluoxetina, a sertralina e outros inibidores seletivos de recaptagdo da
serotonina sdo apenas indicados para o tratamento de obesos com sindromes depressivas
[16].

Sabe-se que as plantas fornecem diversas a¢des farmacologicas devido a sua
elevada diversidade quimica. Considera-se que somente 15% das 250.000 espécies de
plantas estimadas no mundo passaram por testes fitoquimicos e apenas 6% foram
selecionadas para avaliagdo do desenvolvimento de medicamentos fitoterapicos,
auxiliando principalmente no processo de atencdo primaria a saude [17]. Diante desse
contexto, sdo necessarios estudos de bioprospec¢do, de biodiversidade e conservacao
para produzir novos farmacos utilizando extratos, 6leos e outros produtos de de plantas,
isolando e caracterizando os componentes ativos [18] [19].
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A busca por novos medicamentos para o tratamento da obesidade a base de
compostos naturais tem aumentado [4][20], diante dos elevados efeitos adversos dos
medicamentos alopaticos. De acordo com a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), 3/4
da populacdo mundial utilizam remédios tradicionais (principalmente ervas) para os
cuidados de saude [21]. As vendas anuais de medicamentos a base de ervas no mercado
mundial variam entre US$ 7,5 bilhdes, e cerca de US$ 108 bilhdes no mercado mundial
[22].

Estima-se que 30 a 40% dos mais recentes medicamentos antiobesidade
disponiveis no mercado derivam de produtos naturais [23]. A necessidade da descoberta
de medicamentos antiobesidade com maior eficacia e menos efeitos adversos vem se
tornando foco dos investimentos em inovacao das industrias farmacéuticas [24][25][26].
Assim, os produtos naturais sdo importantes para estas pesquisas, tanto para a produgao
de fitoterapicos quanto para a descoberta de novas drogas que podem ser isoladas ou
sintetizadas, gerando medicamentos seguros e eficazes para combater a obesidade [27].

Atualmente, selecionar plantas para estudos de bioprospec¢do tem se tornado
um dos principais desafios por ser o primeiro passo de pesquisa, devendo ter um
planejamento de futuras estratégias farmacoldgicas a base de plantas para o tratamento
da obesidade, com abordagem etnofarmacolégica e a quimiotaxondmica
[28][29][30][31].

Extrato metanolico dos botdes florais de Camellia sinensis (L.) Kuntze
mostrou efeitos inibitorios sobre o ganho de peso corporal e o peso de gorduras
viscerais [32]. Efeito antiobesidade do extrato etandlico de folhas secas de Ligustrum
robustum Blume em ratos alimentados com dieta hipercalorica relacionando-se com a
regulagdo de leptina e foi comprovado pela diminui¢do do peso corporal, massa de
gordura, niveis de colesterol total e area de adipocitos [33].

Considerando que a obesidade ¢ um problema de saude publica mundial, a
abordagem etnofarmacoldgica de plantas para o tratamento da obesidade ainda
apresenta poucos estudos [34]; o presente estudo tem o objetivo de descrever as mais
citadas para a perda de peso tem potencial etnofarmacolégico para a pesquisa e
desenvolvimento de medicamentos fitoterapicos para o tratamento da obesidade.

Material e métodos
Local do estudo

O estudo trata de uma abordagem descritiva a partir de inquérito
etnofarmacoldgico aplicado em comerciantes de plantas de uso medicinal em feiras e
mercados publicos da cidade de Sao Luis, Maranhao (2°31’S, 44°16’W), Brasil. O
municipio possui populag¢do estimada de 1.082.935 habitantes e densidade demografica
de 1.215,69 habitantes’/km?, sendo o 15° municipio mais populoso do Brasil. O
municipio apresenta baixadas alagadas, praias extensas e dunas que formam a planicie
litoranea, estando numa area de encontro entre a flora amazodnica e a flora nordestina.
Possui clima tropical [35], quente e imido, com temperatura minima de 21°-27°C graus
e a maxima de 27°-34°C [36].

Os mercados publicos sao espacos designados para a venda de varios
produtos, que funcionam simultaneamente como fonte de aquisicdo de informagdes
culturais, tendo estrutura fisica permanente e, em geral, operacao didria. As feiras sao
caracterizadas como mercados ao ar livre, podendo ter estruturas temporarias, operando
diariamente ou apenas um dia por semana [37].
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Coleta dos dados etnofarmacoldgicos

A coleta de dados etnofarmacolégicos foi constituida de duas fases. A
primeira fase foi realizada em 2015, envolveu o mapeamento das feiras e mercados do
municipio de Sao Luis, sendo -catalogados 20 estabelecimentos (Figura 1),
compreendendo um total de 45 pontos de venda de plantas para uso medicinal. Foram
catalogadas a localizagdo geografica, o horario de funcionamento das feiras e dos
pontos de venda para se estabelecer o melhor momento do dia para realizagdo do
inquérito etnofarmacologico.

A segunda fase, realizada em 2016, consistiu de amostragem ndo-
probabilistica intencional de entrevistas semiestruturadas, tendo 54 informantes
vendedores de plantas validados mediante o atendimento dos critérios metodologicos
estabelecidos (Figura 2). Foi utilizado questionario padronizado com perguntas abertas
e fechadas, devidamente explicado aos informantes (Apéndice 1) [38][39][40][41].

A selecdo dos informantes baseou-se na disponibilidade para participar do
inquérito, sendo aplicado o protocolo para avaliacdo do risco de viés em estudos
etnobotanicos sobre plantas medicinais para avaliagdo da qualidade da amostragem
[42]. A aplicacdo dos questionarios para cada informante foi realizada por trés
entrevistadores em trés momentos distintos (Figura 2). O momento 1 foi realizado
pelos entrevistadores A e B, e o momento 2 e 3 pelo entrevistador C, para validar as
informacdes obtidas e correcao de possiveis vieses. Todas as entrevistas foram gravadas
e transcritas [29].

Organizagdo e analise dos dados etnofarmacoldgicos

Foi elaborada uma listagem com todas as espécies citadas para o tratamento da
obesidade, sendo organizadas, inicialmente, pelos nomes populares que eram indicados
pelos informantes. Os dados etnofarmacoldgicos foram analisados utilizando a
frequéncia relativa (RF) e o fator de consenso informativo (ICF) [43].

A frequéncia relativa (RF) de cada planta ¢ calculada para selecionar espécies
mais frequentemente citadas e indicadas etnofarmacologicamente para o tratamento da
doenca. As espécies com mais de uma citacao dentre os informantes foram listadas para
a andlise quanto as caracteristicas botanticas e etnofarmacoldgicas [43]. As espécies
indicadas para o tratamento da obesidade selecionadas para a discussao quanto aos
aspectos botanicos, quimicos e farmacoldgicos foram as que apresentaram pelo menos
cinco citagdes de diferentes informantes [44].

A segunda técnica utilizada foi o fator de consenso informativo (ICF) [43],
que considera um indice para caracterizagdo da relevancia das espécies citadas,
utilizando-se a seguinte formula: ICF = (NUr — Nt) / (NUr-1), onde ICF = fator
consenso informante; NUr = nimero de citagdes de usos para uma subcategoria; e, Nt =
Numero de espécies utilizadas para uma subcategoria. O valor maximo que pode ser
atribuido a uma subcategoria ¢ 1. Quanto mais proxima for uma subcategoria deste
valor, maior sera o consenso entre os informantes sobre a utiliza¢do das espécies para o
tratamento da obesidade. Serdo listadas as espécies que atenderem ao ICF>0,50, apos a
realizagdo do inquérito etnofarmacoldgico. Este indice ¢ utilizado para validacao das
respostas consensuais fornecidas pelos informantes e descrito para os usos medicinais
das plantas estudadas [45].
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As andlises estatisticas das respostas dadas pelos informantes foram realizadas
usando o software /IBM SPSS Statistics 20 (2011). Inicialmente foi feito as técnicas da
estatistica descritiva, ou seja, graficos e tabelas de frequéncia das varidveis analisadas.
Posteriormente, para se avaliar associagdo das respostas das diversas varidveis com as
variaveis independentes (bairro, sexo, idade, raca, escolaridade e renda) foi realizado o
teste de qui-quadrado de independéncia, considerando-se como estatisticamente
significante um valor de p < 0,05.

Coleta e identificagcdo botanica das espécies catalogadas

As espécies vegetais mais citadas quanto ao uso terapéutico para obesidade no
inquérito etnofarmacologico foram coletadas, em obediéncia as normas de coleta
estabelecidas na literatura especializada. Assim, uma amostra de cada espécie foi
coletada como material testemunho para posterior herborizacao, sendo feitas fotografias
das espécies vegetais coletadas. A identificagdo das espécies foi realizada de acordo
métodos taxondmicos, com base em caracteres morfoldgicos florais, chaves analiticas e
amostras para comparagcdo, bem como consultas a literatura. A classificagdo das
familias seguiu o sistema proposto em APG III [46]. Para correcdes de nomes
cientificos e familias foram consultados os sites oficiais do Missouri Botanical Garden
(http://www .tropicos.org) e lista de espécies da Flora do Brasil 2020
(http://www.floradobrasil.jbrj.gov.br/reflora). Apos a identificagdo, as exsicatas
produzidas foram depositadas no acervo do Herbdrio do Maranhdao (MAR) [47] do
Departamento de Biologia da Universidade Federal do Maranhao.

Consideracoes éticas

Nao foram incluidos neste estudo os portadores de deficiéncia mental e/ou
com qualquer comprometimento no nivel de consciéncia, que impossibilitou resposta
clara e objetiva. Todos os individuos que concordaram em participar foram esclarecidos
do objeto do estudo e assinaram Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE),
elaborado confome a Resolugio do Conselho Nacional de Etica e Pesquisa [28] [48],
para estudos etnodirigidos. Os analfabetos que desejaram participar o fizeram
confirmando o consentimento mediante registro das impressoes digitais no TCLE. Este
estudo tem aprovagio do Comité de Ftica da Universidade Federal do Maranhio
(Protocolo n® 1014421/2015).

Resultados

O inquérito etnofarmacologico foi desenvolvido conforme a figura 2. Foram
validadas as entrevistas de 54 informantes, que citaram ao todo 89 espécies indicadas
para o tratamento de obesidade (Tabela suplementar 1).

Dos 54 informantes, 20,4% trabalham no Mercado Central do municipio de
Sao Luis, Maranhao, Brasil, 44,4% sao do sexo feminino, 44,4% de cor branca, 33,3%
maiores que 57 anos de idade, 37% com nivel médio de escolaridade completa, 50,0%
com renda mensal de até R$ 645 reais. Dentre os entrevistados, 61,1% apresentaram
dificuldades em informar precisamente hd quanto tempo atuavam comercializando
plantas medicinais, pois nao respondiam ou ndo lembravam o periodo do tempo de
exercicio desta atividade (Tabela 1).
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Dos informantes, 48,1% indicaram que utilizam as plantas ou derivados
vegetais comercializados para o tratamento da obesidade (Tabela 2). No entanto, 57,4%
daqueles que utilizam admitem ndo adquirir essas plantas como alternativa terapéutica
em farmacias ou drogarias, somente em hortas, feiras e mercados. Dos 11,1% dos
feirantes que adquirem as plantas em farmdacias e drogarias, estes o fazem pelas
seguintes razodes: seguranga do produto, facilidade de aquisi¢do, presenga de um
profissional que orienta e outros motivos nao precisamente especificados (Tabela 2).

Quanto a frequéncia do emprego das preparagdes para o tratamento da
obesidade, 27,8% dos feirantes indicou a utilizagdo por trés vezes ao dia, sugerindo que
estas nao possuem nenhum efeito prejudicial a satide (Tabela 2) e garantiram que pelo
menos 36,0% dos usudrios que seguem suas indicagdes para o tratamento da obesidade
ficam satisfeitos com os resultados.

Perguntados sobre como obtiveram o conhecimento relacionado as plantas
indicadas para o tratamento da obesidade, 31,5% dos informantes ndo responderam. No
entanto, observou-se que a indicagdo por outras pessoas, como familiares, amigos e/ou
clientes ¢ uma constante dentre os informantes (Tabela 2).

Quando perguntados se faziam utilizagdo de medicamentos sintéticos ao
mesmo tempo que usavam plantas medicinais, 68,5% dos informantes relataram que
que nao costumam utilizar. No caso da existéncia de associagdo entre medicamentos
sintéticos e as plantas utilizadas, geralmente ocorre com medicamentos antidiabéticos e
anti-hipertensivos (Tabela 2).

Das 89 espécies de plantas indicadas para o tratamento de obesidade (Tabela
suplementar 1), 27 destas apresentaram mais de uma indicagdo para o tratamento da
obesidade. Considerando as 27 espécies mais citadas as familias Asteraceae (11,11%) e
Fabaceae (11,11%) foram as que mais contribuiram em niimero de espécies; seguida por
Solanaceae, Lauraceae e Mavaceae (com 7,41% cada) (Tabela 3).

A folha foi a parte da planta mais utilizada na preparagao dos remédios para o
tratamento da obesidade, representando 74,07%, seguida pela casca (14,81%), fruto
(3,70%), rizoma (3,70%) e semente (3,70%). A infusdo, popularmente denominada de
ché, destaca-se como modo de preparo mais recomendado (96,6%) (Tabela 3).

Foram coletadas, identificadas e registradas no Herbario MAR 12 espécies
(Tabela 3). Dos 54 informantes, dez relataram que a procedéncia das plantas
comercializadas era de outros municipios brasileiros localizados na regido norte (Palmas
e Belém), nordeste (Teresina e Imperatriz) e sudeste (Sao Paulo).

Os valores do fator de consenso informativo (ICF) variou entre 0,98-0,72 nas
amostras com mais de uma indica¢do. Desta forma, as espécies que mostraram maior
concordancia entre os informantes foram as que apresentaram ICF = 0,98; porém todas
as espécies listadas apresentaram ICF> 0,50, sendo selecionadas 7 com RF > 5 (Tabela
3) para discussdo sobre a possivel acdo antiobesidade atribuida.

Discussao

A tradicdo de passar o conhecimento entre geragdes ¢ uma possibilidade
dentre os comerciantes de plantas para uso medicinal [49]. Além disso, feiras e
mercados publicos podem ser locais para aprendizagem por vendedores novatos [50].

Normalmente, os erveiros ou vendedores de plantas com finalidade medicinal
recebem plantas através de intermedidrios [50], podendo ser individuos com experiéncia
no recolhimento de produtos ou pessoas que coletam e oferecem periodicamente as
plantas em mercados publicos. Estes intermediarios sdao elementos chave nas
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investigagdes etnobioldgicas e sdo particularmente importantes para estudos.
Infelizmente, este grupo social raramente ¢ acessivel aos estudos porque os
intermedidrios, ao contrario dos vendedores, ndo estdo presentes nos mercados em horas
ou dias regulares [51].

O uso de medicamento convencional associado ao uso de plantas pode denotar
a influéncia da medicina ocidental na cultura popular, o que também pode ser observado
na atribui¢do de nomes farmacéuticos as plantas utilizadas ou cultivadas [52].

A prevaléncia de plantas para obesidade pertencentes as familias Asteraceae e
Fabaceae sdo relatadas em estudos realizados nas regides tropicais do mundo [53],
incluindo o Brasil [54], e confirmados em estudo de revisdo de artigos
etnofarmacolégicos, cujas espécies antiobesidade listadas contemplaram 52 familias
botanicas, sendo 13,16% das espécies pertencente a familia Asteraceae ¢ 7,89% a
familia Fabaceae [55]. Na América Central a maior prevaléncia de espécies pertence a
familia Asteraceae. Diante disso, politicas de conserva¢do sdo sugeridas para
manutencdo das espécies que apresentam estudos indicando potencial antiobesidade
[56].

O uso de folhas na preparacao dos remédios para o tratamento da obesidade ¢
confirmado no Brasil e em outros paises [57][58][59]. A infusdo como modo de preparo
€ 0 processo extrativo mais recomendado para o uso em todas as partes de plantas
medicinais tenras tais como folhas, botdes e flores, pois as mesmas sdo ricas em
componentes volateis, aromas delicados e principios ativos que se degradam pela agao
combinada da agua e do calor prolongado[31][60][61].

Cabe destacar que uma das principais dificuldades na pesquisa etnobioldgica
realizada nas feiras e mercados publicos estd relacionada a coleta de material para
identificacdo e depdsito posterior [62] nos Herbarios, pois a maioria das amostras ndo ¢
cultivada em locais proximos aos pontos de venda, sendo oriundas de outras localidades
e fornecidas por vendedores intermedidrios ou distribuidores [50][51]. No caso das
plantas os procedimentos sdo praticamente idénticos para qualquer pesquisa
etnobotanica, sendo necessario enfatizar que as amostras coletadas podem ser
inadequadas para depdsito em um herbario ou podem ndo atender os requisitos dos
curadores de herbdrios para incorporagdo em suas cole¢des, podendo levar a perda de
importantes informagdes [63][64]. Para consubstanciar os estudos etnofarmacolégicos,
a identificacdo botanica das amostras das espécies vegetais estudadas deve ser realizada
corretamente para proporcionar maior credibilidade aos estudos etnobotanicos [65][66].

Observa-se que os procedimentos de coleta de dados sobre as plantas
medicinais em determinado local pode exercer uma forte influéncia no sucesso de
estudos farmacoldgicos. Os informantes podem aplicar critérios proprios para a
indica¢do ou utilizacdo de uma determinada espécie, incluindo a percepgao local da
eficdcia do tratamento, uma varidvel que muitas vezes ndo ¢ informada de maneira clara
nos estudos [67][68].

A selegdo etnofarmacologica de plantas para pesquisa e desenvolvimento pode
ser um valioso atalho para a descoberta de farmacos. Neste contexto, o uso tradicional
pode ser encarado como uma pré-triagem quanto a propriedade terapéutica, ndo
implicando em considerar que plantas medicinais sejam destituidas de toxicidade [69].
Diante disso, as espécies mais citadas sdo destacadas quanto as suas informagdes
botanicas, etnofarmacologicas, quimicas e biologicas na Tabela 4.
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Conclusao

O presente estudo etnofarmacoldgico documenta o conhecimento tradicional de
plantas utilizadas para o tratamento de obesidade. Nossos resultados revelam uma lista
de espécies indicadas para perda de peso, sendo que sete destas foram as mais citadas
pelos informantes. Hibiscus sabdariffa L. e Camellia sinensis (L.) Kuntze apresentam
estudos bioldgicos corroborando a agdo antiobesidade atribuida pelo uso popular.
Annona muricata L. apresenta poucos relatos sobre esta agdo farmacologica. Porém,
Baccharis crispa Spreng. e Quassia amara L. ndo possuem estudos pré-clinicos e
clinicos comprovando o uso popular para tratamento da obesidade. E, apesar de terem
sido citadas no estudo, Senna alexandrina Mill. e Equisetum arvense L. nao apresentam
efeitos sobre a obesidade, mas atuam auxiliando na perda de peso através das acdo
laxante e diurética, respectivamente.

Recomenda-se que, apesar do vasto conhecimento popular demonstrado para o
tratamento da obesidade, as informagdes sobre as plantas citadas e as praticas
tradicionais desenvolvidas precisam ser validadas experimentalmente, sendo necessarios
estudos quimicos, farmacologicos e toxicologicos para garantia da fungdo biologica,
eficacia e seguranga das alternativas terapéuticas propostas.



77

Subtitle

Musniber - Market - |ntereisws
1 CENTRAL [11)

10 COHATRAC [01)

11 SA0 BERNARDO [05)

12 CIDADE CPERARIA (10}
13 JOAD PAULC (05)

14 BAIRRO DE FATIMA (02)
15 ANIL (01)

16 COROADINHO {00}

17 ViLA MAURD FECURY [00)
18 TIRIRICAL {00}

19 JOAD DE DEUS {02]

2 REVIVER {01]

20 VILA PALMEIRA {01

3 VILA EMBRATEL (02)

4 ANJO DA GUARDA {02)

5 LIBERDADE {04}

6 SAQFRANCISCO (02)

T VINHALS (D0

2 TURL [00)

4 COHAR (08)

[ 580 Luis

[] Maranhio

B Brazil

e o0

TR A0 W
' =
T [_/ § é T
L} |l"-l_-‘ i? |II
W 8
(&N apd s 8

_/_/ A - 15 Fau j .
] 1% N N  EEEE
el bk
£ |':| J-/ B escal tanto0sas

I",I Ir

F O
E - J Il = E Elaboration, Morsra, J, F., 2017 |
7 / ) 7 Data: incid, 2014 I

) T
/f
/ (’/_\ _\\_ﬁ—f; !
2000 b 2000 4000 5000 km
: Glemgupllll: Cdl-nrdinalz S:r:llum I
DATUM: Sirgas 2000
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Tabela 1. Caracteristicas sociodemograficas dos vendedores de plantas medicinais do municipio de Sao
Luis, Maranhéo, Brasil.

Variavel n % Variavel n %
Local de trabalho Escolaridade
Anil 1 1,9 Nivel fundamental incompleto 13 24,1
Anjo da Guarda 2 3,7 Nivel fundamental completo 7 13,0
Bairro de Fatima 2 3,7 Nivel médio incompleto 3 5,6
Cidade Operaria 10 18,5 Nivel médio completo 20 37,0
Cohab 5 9,3 Superior incompleto 5 9,3
Cohatrac | 1,9 Superior completo 6 11,1
Jodo de Deus 2 3,7
Jodo Paulo 5 9,3 Renda do vendedor (R$)
Liberdade 4 7,4 Até RS 645 27 50,0
Mercado Central 11 20,4 R$ 646 a 1290 13 24,1
Reviver 1 1,9 RS 1291 a 3225 12 22,2
Sao Bernardo 5 9,3 R$ 3226 a 6450 2 3,7
Sao Francisco 2 3,7
Vila Embratel 2 3,7 Cor
Vila Palmeira 1 1,9 Branca 24 44 4
Preta 12 22,2
Género Parda 18 33,3
Feminino 30 55,6 *ndo foram registrados amarelos e indigenas
Masculino 24 444
Ha quanto tempo vende plantas de uso medicinal?
Idade Nao respondeu 17 31,5
18 a 27 anos 1 1,9 Ha pelo menos 3 anos 3 5,6
28 a 37 anos 9 16,7 Ha pelo menos 2 anos 1 1,9
38 a 47 anos 16 29,6 Ha pelo menos 1 ano 1 1,9
48 a 57 anos 10 18,5 Ha menos de 1 ano 1 1,9
Maior que 57 anos 18 33,3 Entre 3 e 5 anos 8 14,8
Naio lembro 16 29,6
Ha mais de 5 anos 7 13,0
Total 54 100,0 Total 54 100,0
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Tabela 2. Uso de plantas para o tratamento da obesidade por feirantes situados em feiras e mercados do
municipio de S3o Luis, Maranhao, Brasil.

Variavel n % Variavel n %
Ve utilizou planta ou derivado preparado . 5 0
para o tratamento da obesidade? Como teve a informagao?
Nao respondeu 17 31,5 Nao respondeu 17 31,5
Nio 11 20,4 Familiares/amigos/clientes 15 278
Sim 26 48,1 Diversas fontes 1 1,9
Meio de comunicagdo (televisdo,
radio, internet, folhetos de 7 13,0
publicidade, jornal ou revista)
Profissional da saide (médico,
Qual a frequéncia de emprego? farmaceéutico, enfermeiro, 1 1,9
nutricionista)
Nao respondeu 17 31,5 Raizeiro 1 1,9
1 vez ao dia 6 11,1 Revendedores 5 93
2 vezes ao dia 10 18,5 Livros 7 13,0
3 vezes ao dia 15 27,8
1(\1?:18 de 3 vezes ao 3 5,6 Qual a fonte de aquisicao?
Usar sempre 3 5,6 Nao respondeu 17 31,5
Mercado/Feira livre 6 11,1
Ef?lto prejudicial 2 Mata/Floresta 5 9,3
saude?
Nao respondeu 17 31,5 Quintal/Horta caseira 3 5,6
Nenhum 28 51,9 Fornecedor/Revendedor 23 426
Colicas abdominais 6 11,1
Codlicas abdominais, Y.
. o~ 1 1,9 Costuma usar alopaticos?
azia e ma digestdo
Gosto amargo efou 3,7 Nio respondeu 17 31,5
metalico na boca
Nio 37 68,5
Qu.al o nivel de Sim 0 0
satisfacdo?
Nao respondeu 17 31,5
Otimo 71 38.9 Faz ) flSSOCIaQaO de plantas e
alopaticos?
Bom 15 27,8 Nao respondeu 17 31,5
Nio surtiu efeito 1 1,9 Nio 34 63,0
Sim 3 5,6
Quais as associacdes?
Nao se aplica 51 944
Antidiabético ¢ Metformina 1 1,9
Antihipertensivo 1 1,9
Antihipertensivo e Antidiabético 1 1,9
Total 54 100,0 Total 54 100,0




Tabela 3. Plantas usadas para o tratamento da obesidade, segundo feirantes situados em feiras ¢ mercados do municipio de Sdo Luis, Maranhdo, Brasil, por ordem de citagdo
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Familia Espécie Nome Identific Procedéncia Parteda  Forma Modo de Viade  Frequéncia Fator de
vernacular aciao da da amostra planta de uso preparo adminis relativa consenso
utilizado amostra indicada tracao (RF) informativo
pelos (Herbari para uso (ICF)
informantes o Mar)
Malvaceae Hibiscus sabdariffa L. Hibisco 9.281 Mercado Folha seca ou infusdo ou oral 16 0,72
Central, Cohab, fresca maceragio em
Vila Embratel agua
Asteraceae Baccharis crispa Spreng. Carqueja 9.272 Mercado Casca seca infusdo em agua oral 14 0,75
Central, Sdo
Bernardo
Fabaceae Senna alexandrina Mill. Sene 9.274 Cohatrac, Sdo Folha seca infusdo ou oral 11 0,81
Bernardo maceragcdao em
agua
Theaceae Camellia sinensis (L.) Kuntze Cha verde* 9.278 Sdo Bernardo Folha seca infusdo ou oral 11 0,81
maceragcdao em
agua
Simaroubaceae Quassia amara L. Pau tenente 9.270 Bairro de Casca seca maceragao a oral 7 0,89
Fatima, Reviver quente em agua
Annonaceae Annona muricata L. Graviola 9.283 Mercado Folha seca infusdo em agua oral 5 0,92
Central
Equisetaceae Equisetum arvense L. Cavalinha** 9.276 Mercado Folha seca infusdo em agua oral 5 0,92
Central
Asteraceae Cynara scolymus L. Alcachofra -- -- Folha seca infusdo em agua oral 4 0,94
Vitaceae Cissus sicyoides L Insulina -- -- Folha seca ou infusdo ou oral 4 0,94
fresca maceragdo em
agua
Lauraceae Cinnamomum verum J. Presl. Canela 9.271 Vila Embratel Casca seca infusdo em agua oral 3 0,96
Alismataceae Echinodorus Chapéu de -- -- Folha seca infusdo em agua oral 3 0,96
macrophyllus (Kunth) Micheli Couro
Celastraceae Maytenus ilicifolia Mabb. Espinheira -- -- Folha seca infusdo em agua oral 3 0,96
santa
Zingiberaceae Zingiber officinale Roscoe Gengibre 9.282 Anjo da Guarda  Rizoma fresca infusdo ou oral 3 0,96

maceragao em
agua



Bignoniaceae

Lamiaceae

Malvaceae
Moraceae
Oleaceae
Fabaceae
Solanaceae

Monimiaceae

Asteraceae

Solanaceae
Arrabidaea

Lauraceae

Cucurbitaceae

Fabaceae

Handroanthus
impetiginosus (Mart. ex DC.)
Mattos
Salvia hispanica L.

Luehea divaricata Mart. &
Zucc.
Morus rubra L.

Olea europaea L.
Stryphnodendron barbatimam
Mart.

Solanum melongena L.

Peumus boldusMolina

Tagetes patula L.

Solanum paniculatum L.
Arrabidaea chica
(Humb. & Bonpl.) B.Verl.
Licaria puchury-
major (Mart.) Kosterm.
Momordica charantia L.
Tamarindus indica L.

Ipé roxo

Chia

Acgoita Cavalo
Amora
Azeitona
Barbatiméo
Berinjela
Boldo
Cravo de
defunto
Jurubeba
Pariri

Pixuri

Sao Caetano
Tamarino

9.275

9.273

9.280

Sdo Bernardo

Reviver, Jodo
Paulo
Sdo Bernardo,
Mercado
Central

Folha

Semente

Casca

Folha

Folha

Folha

Fruto

Folha

Folha

Folha
Folha

Folha

Folha
Folha

seca ou
fresca

seca ou
fresca

Moida

seca ou
fresca

s€ca
s€ca

fresca

seca ou
fresca

s€ca

s€ca
s€ca

s€ca

s€ca
s€ca

infusdo ou
maceragao em
agua
infusdo ou
maceragao em
agua
infusdo em agua

infusdo ou
maceragao em
agua
infusdo em agua
infusdo em agua

maceragcdao em
agua
infusdo ou
maceragao em
agua
infusdo em agua

infusdo em agua
infusdo em agua

infusdo em agua

infusdo em agua
infusdo em agua

oral

oral

oral

oral

oral

oral

oral

oral

oral

oral
oral

oral

oral
oral

[\

[\S]

[\
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0,96

0,96

0,98
0,98
0,98
0,98
0,98

0,98

0,98

0,98
0,98

0,98

0,98
0,98

*planta introduzida

**pteridofita




Tabela 4: Aspectos botanicos, etnofarmacoldgicos, quimicos e biologicos das espécies mais citadas para o tratamento da obesidade (RF > 5)
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Espécie Distribuicio Composicio quimica Acio antiobesidade Toxicidade
(http://www.tropicos.org)
http://www.floradobrasil.jb
1j.gov.br/reflora
Hibiscus continente Africano, acidos organicos, extrato hidroalcdolico padronizado ¢ capaz de reduzir ganho de peso em ratos toxicidade de derivados
sabdariffa L.  Américas do norte, central  antocianinas, polissacarideos ¢ obesos [30][74] extrativos da  espécie
e do sul, assim como flavonodides [73] estudos in vitro e in vivo em outros paises demonstram que o cha de hibisco demonstraram que a morte
alguns paises da Asia inibe a atividade de a-amilase, bloqueando a absor¢do de agucares e amido e espontdnea em  ratos
auxiliando na perda de peso [75] hipertensos ~ pode  ser
pode ser considerado como um possivel agente anti-obesidade devido aos seus causada ter sido devido a
efeitos na absorc¢do e excrecdo de gordura [76][77] um efeito diurético do
estudos clinicos mostraram efeitos promissores sobre a hiperlipidemia e extrato de hibisco [87]
hipertensdo, condigdes fortemente correlacionadas com diabetes tipo II ou em ratos fémeas, a adig¢@o
sindrome metabolica [78][79][80][81][82] de extratos de hibisco a
o extrato aquoso das flores de hibisco reduzem o peso corporal, a gordura &gua bebendo resultou em
corporal total, a gordura do figado e a circunferéncia da cintura-quadril em uma redugdo dose-
humanos [83]. dependente do liquido ¢ da
tem um efeito inibitério maior sobre o acimulo de triglicerideos e secregdo de ingestdo de alimentacdo,
adipocinas [84]. observando nos filhotes
as antocianinas contidas podem exercer ag@o anti-obesidade reduzindo o peso, aumento de peso [88]
a gordura corporal, a resisténcia & insulina, a leptina, o aciimulagdo de o extrato induziu
adipocitos e lipidios [85] toxicidade testicular e
0s mecanismos potenciais incluem efeitos anti-hiperglicémicos, redugdes nos espermatogénese com
niveis plasmaticos de colesterol, inibicdo das lipases, estimulacdo da evidéncia de alteragdes
termogénese, acimulo em células de gordura sem afetar a conversao adiposa e histologicas degenerativas
inibicdo de acido gordo sintase e inibigdo da diferenciagdo de adipocitos marcadas em ratos [89]
[78][86]
Baccharis distribui¢do no Brasil possui diferentes Nao foram encontrados estudos indicando atividade antiobesidade para a --
crispa Spreng. componentes, em espécie identificada Baccharis crispa Spreng. No entanto, a carqueja

concentragdes, dependendo do
local de coleta da espécie,
porém havendo o predominio
de sesquiterpenos e
monoterpenos [93]

(associada a espécie Baccharis trimera (Less.) DC) apresenta estudos
indicando o efeito antiobesidade [36][90][91][92]



Senna

alexandrina
Mill.

Camellia
sinensis (L.)
Kuntze

Quassia
amara L.

Brasil, Caribe, México,
Equador e India

Bolivia, Honduras, China,
India, Japao, Laos, Coréia
do Sul, Tailandia e Japao

Nativa do continente
americano

Os antrandides contidos em
Senna  alexandrina ~ Mill.
conferem um efeito laxativo
estimulante, agindo sobre a
motilidade intestinal,
aumentando o peristaltismo, ¢
sobre a absor¢do de agua e
eletrolitos [94].

Os componentes quimicos das
folhas de cha verde incluem
polifendis  (catequinas e
flavonoides), alcaloides
(cafeina, teobromina, teofilina,
etc.), 6leos volateis,
polissacarideos e aminoacidos
[97][98].

ndo existe comprovacdo de que essa espécie possui efeito antiobesidade,
podendo isto resultar em problemas para o usudrio [95], principalmente
devido a indicacdo e consumo de produtos derivados da espécie com o
objetivo de perda de peso [96].

O efeito antobesidade do extrato metandlico dos botdes florais do “cha verde”
cultivado mostrou efeitos inibitorios sobre o ganho de peso corporal e o peso
de gorduras viscerais em ratos [32]. O extrato da casca de frutas de cha verde
(100 mg / kg / dia) diminuiu significativamente o peso corporal em ratos
alimentados com dieta rica em gordura, diminuindo os niveis de lipidios no
sangue ¢ de acumulo de tecido adiposos [99][100]. A termogénese ¢ a
oxidagdo de gordura sdo sinergicamente melhoradas com uso do cha verde
rico em catequinas, auxiliando no tratamento da obesidade [101].

A ingestdo continua do extrato rico em catequinas do “cha verde”
reduziu a gordura corporal, sugerindo a contribui¢do para uma diminuigdo da
obesidade [102][103] devido a possivel ativagdo do metabolismo energético
de todo o corpo [98].

A espécie apresenta estudos que caracaterizam principalmente sua atividade
antidiabética [106][107], porém, ndo ha evidéncia da ag@o antiobesidade
[108]. No entanto, alguns relatos sobre problemas no sistema reprodutor
masculino foram evidenciados [109]

&3

A toxicidade potencial do
chd verde ¢ fundamental
para a compreensao de sua
utilidade na prevencdo da
obesidade [77]. Efeitos
adversos pelo uso do cha
verde e seus componentes,
como a hepatotoxicidade,
tétm sido relatados em
seres humanos [104]. A
necrose foi um dos
achados histopatolégicos
nos animais tratados com
cha verde, direcionando o
surgimento de lesdes para
uma possivel ligacdo do
cha com toxicidade e
morte celular, por estimulo
do processo de apoptose
[105].

em ensaios pré-clinicos de
toxicidade sub-aguda e
cronica com extrato da
espécie ndo foi
demonstrado niveis de
toxicidade aparentes [108].



Annona Bolivia, Brasil, China,
muricata L. Costa Rica, Equador,
Estados Unidos, Guiana,
Guiana Francesa,
Honduras, Panama, Peru,
Suriname, Venezuela
Equisetum paises da Asia e da
arvense L. América do Norte

alcaléides [111] e Oleos
essenciais  [112].  Alguns
flavonoides foram
identificados  [113]  cujos

estudos etnobotanicos indicam
a planta para o tratamento da
obesidade [91][114][115]

Extratos do fruto submetidos a testes in vivo demonstraram redugdo nos niveis
de lipidios e aumento nos niveis de HDL-C [110]. A redu¢o do peso corporal
através da agdo do canferol, presente na espécie [116][117], também foram
evidenciados. Desta forma, embora nenhum estudo tenha relacionado as
folhas de Annona muricata L. com efeitos anti-obesidade, ha muitas
indicagdes de que esta planta contém compostos quimicos que induzem tal
atividade [118].

A principal agdo farmacologica atribuida a espécie ¢ o efeito diurético através
da agdo proporcionada pela presenca dos sais de potassio e os dos flavonoides
[120][121]. Nao foram encontrados artigos publicados evidenciando a acdo
antiobesidade atribuida a espécie.
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existem evidéncias de um
potencial risco para efeitos
neurotdxicos [119].
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Tabela Suplemtentar 1: Ranking de plantas indicadas para o tratamento da obesidade, por nomes

vernaculares.

Ranking Plantas N° de citacbes Ranking Plantas N° de citacbes
1 Carqueja 16 45 Condoé 1
2 Hibisco 16 46 Cordao de Sao Francisco 1
3 Sene 11 47 Coroma 1
4 Cha verde 10 48 Cravinho 1
5 Pau tenente 7 49 Dente Ledo 1
6 Cavalinha 5 50 Embiriba 1
7 Graviola 5 51 Enxuga 1
8 Alcachofra 4 52 Erva Cidreira 1
9 Insulina 4 53 Eucalipto 1
10 Canela 3 54 Fruta pao 1
11 Chapéu de Couro 3 55 Gergilim 1
12 Espinheira santa 3 56 Girassol 1
13 Gengibre 3 57 Hortela da folha grossa 1
14 Ipé roxo 3 58 Imburana 1
15 Acoita Cavalo 2 59 Jalapa 1
16 Chia 3 60 Janauba 1
17 Amora 2 61 Jardineira 1
18 Azeitona 2 62 Jatoba 1
19 Barbatimao 2 63 Louro 1

20 Berinjela 2 64 Manjericao 1
21 Boldo 2 65 Manjerona 1
22 Cravo de defunto 2 66 Marapuana 1
23 Jurubeba 2 67 Marcela 1
24 Pariri 2 68 Moleque seco 1
25 Pixuri 2 69 Mostarda 1
26 Sao Caetano 2 70 Mulungu 1
27 Tamarino 2 71 Noz moscada 1
28 Abacate 1 72 Oliveiras 1
29 Algodao 1 73 Oriza 1
30 Alranda 1 74 Parangaba 1
31 Angico 1 75 Pata de vaca 1
32 Aroeira 1 76 Pau de angola 1
33 Arruda 1 77 Pau ferro 1
34 Artemisia 1 78 Pitanga 1
35 Camomila 1 79 Quina 1
36 Candui 1 80 Salsa 1
37 Capim Limao 1 81 Santa Quitéria 1
38 Carobinha 1 82 Sapucaia 1
39 Céscara Sagrada 1 83 Sete sangria 1
40 Castanha da india 1 84 Seca Barriga 1
41 Catinga de mulata 1 85 Sete ervas 1
42 Centelha 1 86 Tipi 1
43 Chapéu de Couro 1 87 Titoco 1
44 Cimicifuga 1 88 Uxi amarelo 1

89 37 ervas 1
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Apéndice 1: Questionario aplicado aos vendedores de plantas para uso medicinal localizados em feiras e
mercados situadas no municipio de Sdo Luis, Maranhio, Brasil.

Numero da entrevista

NO

01.

Data do inquérito: ......... R [

Data

02.

Idade: ............... anos

Idade

03.

Sexo: (1) Feminino (2) Masculino

Sexo

04.

Raga:

(1) Branca
(3) Preta
(3) Parda
(4) Amarela
(5) Indigena

Raca

05.

Distrito de residéncia:

(0) Néo respondeu

(1) Distrito Centro

(2) Distrito Itaqui Bacanga
(3) Distrito Coroadinho
(4) Distrito Bequimao

(5) Distrito Cohab

(6) Distrito Maiobao

(7) Distrito Tirirical

(8) Distrito Vila Esperanga
(9) Outro Municipio

Distrito

06.

Nivel de escolaridade:

(1) 1° grau incompleto

(2) 1° grau completo

(3) 2° grau incompleto

(4) 2° grau completo

(5) Superior incompleto

(6) Superior completo

(7) OULTO.....eeee ettt

Escolaridade

07.

Renda familiar:

(1) Até RS 645

(2) R$ 646 a 1290
(3) R$ 1291 a 3225
(4) R$ 3226 a 6450
(5) R$ 6451 a 12900
(6) Mais de R$ 12901

Salario

08.

Vc utilizou a planta ou derivado preparado para o tratamento da obesidade?
(1) Nao (2) Sim

Uso

09.

Em caso afirmativo, qual a planta e/ou preparagdo?

Nome planta

10.

Ha quanto tempo comercializa plantas?

(1) Trés anos atras

(2) Dois anos atras

(3) Um ano atras

(4) Seis meses atras

(5) Esta fazendo uso

(6) Nao lembra

(7) OULTOS....ceveeeeeieee ettt et eiee e eveeieeeee s

Tempo

11.

Vocé utiliza planta e/ou preparagdo derivada comercializada em farmacia?
(1) Nao (2) Sim

Farmacia

12.

Por que da preferéncia em usar a planta e/ou preparagdo derivada
comercializada na farmacia?

(1) Segurancga do produto

(2) Facilidade de aquisi¢do

(3) Presenca de um profissional que orienta

(4) OULLOS....cceveeiieiie ettt ette ettt

Preferéncia

13.

Qual o nivel de satisfagdo com o tratamento da obesidade com a planta e/ou
preparagdo derivada utilizada?

Nivel de
satisfagdo
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(1) Otimo
(2) Bom
(3) Nao surtiu efeito

14. Quando vocé e/ou seu familiar utilizou planta e/ou preparagdo derivada no | Efeito prejudicial
tratamento da obesidade pela tltima vez, houve algum efeito prejudicial a
satde? (pode assinalar mais de uma op¢éo)
(1) Nenhum efeito prejudicial
(2) Dor de cabega
(3) Tontura
(4) Alteragdo no coragdo
(5) Enjoo
(6) Colicas abdominais
(7) Gosto amargo e/ou metalico na boca
(8) Azia
(9) Ma digestao
(10) OULIOS.....veevieieeciieeiee ettt e eee et steeeaee e
15. Qual a outra fonte que vocé ja adquiriu a planta e/ou preparagdo derivada | Onde adquiriu
para o tratamento de problemas da obesidade?
(1) Mercado/Feira Livre
(2) Mata
(3) Quintal/horta caseira
(4) OULTOS:.....ueeeieiieiieieeiieeie et
16. Qual a freqiiéncia de emprego da planta e/ou preparagdo derivada, na ultima | Freq. De uso
vez em que ela foi usada para problemas da obesidade?
(1) 1 vez por dia
(2) 2 vezes por dia
(3) 3 vezes por dia
(4) mais de 3 vezes por dia
(5) OULTOS: ..ottt
17. Como vocé teve informagdo sobre a planta e/ou preparacdo que utilizou no | Informagao
tratamento da obesidade?
(1) Familiar/Amigo/Cliente
(2) Meio de comunicagdo (televisdo, radio, internet, folhetos de publicidade,
jornal ou revista)
(3) Profissional da satide (médico, farmacéutico, enfermeiro)
(4) Raizeiro
(5) OULTOS: ..ottt ettt e
18. | Vocé utilizou uma unica planta e/ou preparagio derivada no tratamento de | Unica
obesidade? (1) Nao (2) Sim Planta
19. Em caso afirmativo, qual(ais) a(s) outra(s) planta(s) e/ou preparacdo(des) | Associagdo
derivada(s), associada(s)?
20. Costumava usar produtos alopaticos para tratamento da obesidade? Produtos
()Nao  (2) Sim. alopaticos
21. Em caso afirmativo, qual(ais) medicamento(s) vocé utilizava? Medicamentos
22. Vocé fez ou faz associagdo de planta e/ou preparacdes derivadas com | Associagdo
medicamento alopatico? (1) Nao (2) Sim.
23. Em caso afirmativo, qual(ais) a(s) planta(s) e/ou preparacdes e | Plantas e Produtos
medicamento(s) alopatico vocé associava? alopéticos
24. Na sua casa tem televisdo? (1) Ndo (2) Sim TV
25. | Nasua casa tem geladeira? (1) Ndao  (2) Sim Geladeira
26. Na sua casa tem freezer? (1) Nao (2) Sim Freezer
27. | Nasua casa tem video cassete e/ou DVD? (1) Ndo  (2) Sim Video
28. | Na sua casa tem maquina de lavar roupa? (1) Ndo  (2) Sim Magq. lavar
29. | Nasua casa tem automével? (1) Ndo  (2) Sim Automovel
30. | Na sua casa tem empregada mensalista? (1) Nao  (2) Sim Empregada
31. | Na sua casa tem banheiro com agua encanada? (1) Nao  (2) Sim Banheiro
32. | Na sua casa tem aspirador de p6? (1) Ndo  (2) Sim Asp. Po
33. Na sua casa tem radio? (1) Nao (2) Sim Radio
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Catalogamos 89 espécies utilizadas para o tratamento da obesidade e foi
realizada uma revisdo na literatura mundial encontrando 76 espécies com estudos de
carater etnofarmacoldgico, quimicos e bioldgicos que buscam tracar evidéncias
cientificas que subsidiem o uso destas espécies medicinais de maneira que a eficacia,
seguranga e qualidade dos produtos fitoterapicos derivados possam ser determinados.

O perfil dos vendedores de plantas para uso medicinal foi definido e,
paralelamente, realizado um resgate do conhecimento popular destes sobre as espécies
vegetais empregadas como antiobesidade, delineando a forma de utilizagdo com
enfoque no uso de folhas e preparo de infusao.

Foram registrados dados especificos de 27 espécies mais citadas, sendo
algumas com indentificacio no Herbario do Maranhdo, predominando as familias
Asteraceae ¢ Fabaceae.

Foi realizado um inquérito etnofarmacolédgico utilizando-se protocolos que
pudessem avaliar a existéncia de viéses de pesquisa e validar os respectivos achados
cientificos, proporcionando bases cientificas para futuras realizagdes de estudos pré-
clinicos e clinicos, visando alternativas terapéuticas para uso no Sistema Unico de
Sauade.

Desta forma, sugere-se a realizagdo de estudos que busquem a aplicagcdo de
protocolos validados, assim como a respectiva identificacdo botanica das espécies
referenciadas como alternativas terapéuticas para o tratamento da obesidade antes da
realizacdo dos testes pré-clinicos e clinicos que possam comprovar a acao
farmacologica, tendo como oportunidades cientificas e de inocagdo algumas das

espécies listadas neste trabalho.
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ANEXO 1 - Excicatas das espécies para tratamento da obesidade tombadas no Herbério
do Maranhao
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Asteraceae Herbario K9 272
Bercoharis crispea Spreng,

Nome popular Carquega

Det.: Diataz

Local Brasil, MA, 820 Luis, Mercado Central ¢ S0 Bermarda
Lat./Long.: Al.l.:

Col - Junior, LM E(15) Data 172017
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Malvaceae
Luchea divaricar Mant & Zuee.
Nome popular Agoite cavalo

Herbirio N*0 273

Det.: Data:
Local Brasil, MA, S Luis, Reviver, oo Paula
Lat/Long.: Al

Col Junion, L M F (15) Daga 112017
OBS: Planta medicinal utilizada parg combater a obesidade
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Lamiaceae Herbario N2 9 379
Melissa officinalis L
Nome popular Frva cudeciva

Det.: Daga:

Local, Brasil, MA, 8o Luis. Bairro de Fatima

Lat/Long.: Al:

Col Junior, L MF (08 ) Data 112017

OB Planta medicinal utilizada para combater a obesidade

HERBARIO MAR

UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAO
Lauraceac Herbario N°9 271
Cinramonri verun 1 Prest
Nome popular. Canela
Det: Data:
Local Brasil, MA, Sao Lus
Ale:

Lat./Long.:
Data 12017

ol Junior, LM FOD)
OBS Planta medicinal utilizada para comibater a obesidade

99



100

opgzs i
009280
A0 LUfS
MARANHAD - BRASIL

- HERBARIO MAR
HERBARIO MAR UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAQ
UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAO
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Herbisio N9 280 | Etbuscus sabcariga |
Morus sp Nome popular hibiscus
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Dag 173017
OBS. Planga medicinal indicada no
OBS Planta medicinal utilizada para eombater a obesidade
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