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Resumo

A aroeira-da-praia (Schinus terebinthifolius Raddi.) € uma espécie brasileira com grande
importancia no cenédrio mundial por diversas caracteristicas de interesse, dentre elas, o valor
fitoterdpico do 6leo essencial. Com o intuito de obter informagbes sobre o uso do 6leo essencial
desta planta foi realizada prospeccao em bancos de dados de pesquisa cientifica, tecnoldgica e de
patentes, bem como nos sites do Ministério da Salude, da Agricultura, Pecuéria e Abastecimento e
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria. Os trabalhos académicos confirmam o potencial
terapéutico e antimicrobiano da aroeira-da-praia, e de seus 6leos essenciais presentes em muitas
das formulagdes bactericidas e fungicidas. No entanto, o nimero reduzido de patentes corrobora
com a falta de registros de cultivares, medicamentos e fitoterapicos por 6rgédos de controle e
certificacdo, como os Ministérios da Saude, e da Agricultura, Pecudria e Abastecimento e também
na Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria.

Palavras-chave: pimenta-rosa; patentes; ervas medicinais.

Abstract

The pepper tree (Schinus terebinthifolius Raddi.) is a Brazilian species with great importance in the
global scenario for several traits of interest, among them, the value of herbal essential oil. In order
to obtain information about the use of the essential oil of this plant a survey was carried out in
databases of scientific, technological research and patents; as well as in sites of Ministries of
Health, and Agriculture, Livestock and Supply, and also in the National Agency of Sanitary
Vigilance. The academic papers confirm the therapeutic potential of antimicrobial of pepper tree,
and its essential oils present in many of bactericides and fungicides formulations. However, the
small number of patents corroborates the little registry of herbal medicines in control and
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certification agencies such as the Ministries of Health, Agriculture, Livestock and Supply, and also
in Sanitary Vigilance.

Key-words: poivre rose; patents; herbal medicines.

1. Introducéo

As observacdes populares sobre o uso e a eficacia de plantas medicinais em todo mundo,
fortalece a pratica do consumo de fitoterdpicos, tornando validas as informagBes que foram
acumuladas durante séculos (VEIGA-JUNIOR, 2008). O Brasil € um pais que tem uma diversidade
vegetal expressiva, apresentando aproximadamente 55.000 espécies catalogadas de um total
estimado entre 350.000 a 550.000, e destas espécies muitas apresentam atividade bioldgica
(BRASIL, 2006).

As plantas medicinais sdo foco crescente de importancia global, apresentando repercussoes
tanto sobre a salde mundial quanto no comércio internacional (BALBINO & DIAS, 2010). A
ascensdo de pesquisas com estas plantas, utilizadas para diversos fins, esta relacionada & capacidade
das mesmas em produzir moléculas com atividade terapéutica (SOUTO-MAIOR et al., 2011).

Schinus terebinthifolius Raddi. (Anacardiaceae), é nativa da América do Sul, podendo ser
encontrada na Europa, Asia e outras regides da América. No Brasil, é encontrada na Mata Atlantica
do Nordeste Brasileiro, estendendo pelo Cerrado até o Rio Grande do Sul, Argentina e Paraguai
(LISBOA-NETO et al., 1998). A especie é conhecida popularmente como aroeira-da-praia,
pimenta-rosa, aroeira-vermelha, aroeira-pimenteira e aroeira-mansa. Possui crescente uso
farmacoldgico sendo considerada pela medicina popular como adstringente, antidiarréica, anti-
inflamatoria, depurativa, diurética e febrifuga (PAIVA & ALOUFA, 2009).

A aroeira € uma arvore ornamental, medindo de 5-10 m de altura, de casca fina e escamosa,
possui folhas compostas por foliolos lanceolados e pontiagudos, numerosas flores meliferas,
pequenas e brancas ou amarelo-esverdeadas. O fruto é drupa vermelha e lustrosa, com cheiro
caracteristico. Suas sementes, quando recéem-colhidas apresentam emergéncia em 10-15 dias com
uma taxa de germinagdo superior a 70%. A madeira é moderadamente pesada, resistente e de
grande durabilidade natural, e o desenvolvimento das plantas no campo é bastante rapido
(LORENZI, 1998; MEDEIROS & ZANON et al., 1998).

A aroeira tem os frutos utilizados na industria alimenticia, tanto no mercado nacional quanto
internacional (LENZI & ORTH, 2004). O fruto possui de 5,50 a 8,41% de 0Oleo essencial, que
apresenta composic¢do quimica predominante de monoterpenos (85,1%), sendo os mais abundantes
0-3-careno (30,37%), limoneno (17,44%), a-felandreno (12,60%), a-pineno (12,59%), mirceno
(5,82%) e o-cimeno (3,46%), sequido pelos sesquiterpenos (5,34%) trans-cariofileno, Y-muruleno,
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E,E-a-farneseno, 8-cadineno e epi-a-cadinol (COLE, 2008). No entanto, podem ocorrer variagdes na
composicao dos 6leos essenciais a depender o tempo de hidrodestilagéo de frutos para extragdo dos
6leos (OLIVEIRA JUNIOR et al., 2013).

Além dos frutos da aroeira, também sdo utilizadas para compor fitoterapicos, a casca, as
sementes e as folhas, pois apresentam propriedades atribuidas a diversidade de constituintes
quimicos deste vegetal, tais como os taninos e os polifendis. Na folha, por exemplo, ja foram
identificadas substancias responsiveis pela atividade antioxidante, e presenca de derivados
fendlicos, tais como os galatos de metila e etila, além de flavonoides (miricetina, miricetrina e
quercitrina) (CERUKS et al., 2007). Na casca do tronco existem antraquinonas, xantonas e
esteroides livres (BRAGA et al., 2007; SANTANA et al., 2012).

A acdo antifungica de extratos de folhas da aroeira é apresentada para varias espécies, como
Candida albicans, Cryptococcus neoformans, Candida krusei, Candida glabrata e Sporothrix
schenckii (JOHANN et al., 2007). Na literatura existem relatos do extrato etandligo das cascas do
tronco e das fragcbes em hexano, cloroférmio e em acetato de etila, provenientes da particdo deste,
que foram ativos frente & Staphylococcus aureus e seus extratos aquosos inibiram o crescimento de
Candida albicans (CERUKS et al., 2007). Esta espécie produz &cidos graxos e terpenoides,
principalmente, os derivados é&cidos 3a-masticadienoico (schinol) e masticadienoico, 0s quais
apresentam atividade inibitéria da fosfolipase A,; além de potencial fungitoxico frente a
Paracoccidioides brasiliensis (JOHANN, 2010).

O extrato etandlico das folhas da aroeira apresenta potencial in vitro frente a células de
melanoma humano (A2058), adenocarcinoma da mama (MCF7), leucemia (HL-60) e carcinoma
cervical (HelLa). Os 6leos essenciais de folhas, flores e frutos em diferentes 6rgdos sdo compostos
basicamente por derivados mono e sesquiterpénicos, apresentam grande atividade bioldgica, sendo
que os 6leos volateis dos frutos apresentam atividade alelopética, citotdxica e tripanocida, enquanto
que o 6leo das folhas apresentam atividade citotoxica (SANTANA et al., 2012).

O uso de plantas como fitoterapicos requer a prospec¢do de informacdes obtidas em artigos
cientificos e documentos patentérios. E nesta prospeccéo a ideia foi apresentar as informagdes
cientificas, bem como os depésitos de patentes sobre a espécie Schinus terebinthifolius visando
tracar um panorama da evolucéo destas informagOes. Esta espécie no estado de Sergipe, na regido
do Baixo S&o Francisco tem sido explorada por comunidades, com o extrativismo intenso dos
frutos. Na éarea existe uma cadeia produtiva desses frutos, que se inicia na coleta, passa por
atravessadores locais, que negociam a producdo total com compradores, que transportam e
entregam toneladas do material as indUstrias (GOMES et al., 2013; SOUZA, et al., 2013). Isso se
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deve ao valor econdmico agregado aos frutos de S. terebinthifolius. No entanto, o nimero de

patentes com o uso desta espécie no Brasil ainda é pequeno.

2. Metodologia

A pesquisa foi realizada com as seguintes palavras-chave: Schinus, Schinus 6leo essencial,
Schinus terebinthifolius e Schinus terebinthifolius 6leo essencial, sendo as mesmas para os trabalhos
académicos e para a busca de patentes, considerando todos os documentos que apresentaram esse
termo no titulo e/ou no resumo. Os dados foram prospectados em agosto de 2013, para registros no
periodo de 1968 a 2013, e posteriormente filtrados e organizados para em seguida serem analisados.

Para o levantamento de dados em bases cientificas e tecnoldgicas foram selecionados os
artigos presentes no Portal de Periddicos da Coordenacdo em Aperfeicoamento de Nivel Superior
(CAPES), nas bases de dados do Scientific Electronic Library Online (SciELO) desenvolvido para
responder as necessidades da comunicacdo cientifica nos paises em desenvolvimento e
particularmente na América Latina e Caribe; da Web of Science, de cobertura multidisciplinar, com
revistas de investigagdo mais prestigiadas e de alto impacto do mundo, e do Scopus, ferramenta de
navegacao que inclui a maior colecdo mundial multidisciplinar de resumos, referéncias e indices da
literatura cientifica, técnica e médica.

A prospeccdo também foi realizada nos sites do Ministério da Salde, da Agricultura,
Pecuéria e Abastecimento e Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéaria, nos depositos de patentes no
Instituto Nacional de Propriedade Industrial (INPI), Organizacdo Mundial de Propriedade
Intelectual (WIPO), Banco Europeu de Patentes (EPO), no Banco Americano de Marcas e Patentes
(USPTO), Patentes Internacionais em Portugués e Espanhol (LATIPAT). Foram analisados todos

0s depdsitos de patentes concedidos até agosto de 2013.

3. Resultados e discusséo

Os dados foram organizados no sentido de melhor explorar as informagdes fornecidas por
cada base de dados (Tabela 1). Quando se empregou o epiteto genérico (Schinus) e especifico
(terebinthifolius) e a palavra dleo essencial, houve menor nimero de artigos, e com a retirada do
epiteto especifico houve um maior nimero de dados na busca. A reducéo foi de aproximadamente
50% em todas as bases analisadas. Nos sites do Ministério da Agricultura, Pecuéaria e
Abastecimento, ndo foram encontrados registros de cultivares para a espéecie. No site do Ministério
da Saude, foram encontradas informacdes sobre a espécie em listagem do Programa Nacional de
Plantas Medicinais e Fitoterapicos, instituido em dezembro de 2008 pela Portaria n® 2.960, tem

como um de seus objetivos inserir, com seguranca, eficcia e qualidade, plantas medicinais,
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fitoterapicos e servicos relacionados a Fitoterapia no SUS. Nesta mesma informagdo, consta que
todos os fitoterapicos tem a chancela da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria, no entanto ndo

foi encontrada nenhuma listagem contendo a espécie, disponivel no site.

Tabela 1 — Numero de publicac¢des por palavra-chave nas bases de dados CAPES, SciELO, Web of
Science e Scopus.
CAPES SciELO Web of Science Scopus

Schinus 1168 130 452 554
Schinus 6leo essencial 6 6 91 2
Schinus terebinthifolius 472 69 227 248
Schinus terebinthifolius 6leo essencial 5 5 28 2

Os autores que mantiveram um volume uniforme de publicacdes sobre o tema em questdo
entre as bases de pesquisas estudadas foram os pesquisadores Cuda, J. P.; Overholt, W. A. e
Williams, D. A., com excecdo da base de dados SciELO, que ndo apresenta este tipo de estatistica

por autor.

3.1. Analise de resultados para a espécie Schinus terebinthifolius nos bancos de dados

3.1.1- Portal de Periddicos Capes

A pesquisa expandida para o termo Schinus terebinthifolius constatou a existéncia de 472
publicacbes de recursos online e 346 periddicos cientificos. Quanto aos topicos mais encontrados
constata a familia boténica Anacardiaceae (67), Ciéncias bioldgicas (63), a espécie Schinus
terebinthifolius (42) e extratos de plantas (29).

As colecdes que mais publicaram sobre a espécie foram OneFile (GALE) (240), MEDLINE (NLM)
(122), SpringerLink (121), SciVerse ScienceDirect (Elsevier) (114) e BioOne (48). Também foi analisado o
tipo de recurso da publicacdo, com o registro de 496 artigos, 40 artigos de jornal, 23 resenhas, 13 livros, 13
recursos textuais, 11 atas de congressos, 2 entradas de referéncia e 1 reportagem técnica. Destes 456 foram
apresentados no idioma inglés, 16 no espanhol, 13 no portugués, 6 no alemao e 5 no francés. O periddico que
mais se destacou em nimero de publica¢des foi o Biologycal Invasions (30).

A espécie S. terebinthifolius € espécie nativa do Brasil, Argentina e Paraguai. Ao ser
introduzida nos Estados Unidos, como planta ornamental no século XX, espalhou-se
descontroladamente, e passou a ser considerada ameagca a biodiversidade da Flérida (MEDAL et al.,
1999). Assim, esta é a prova de que seu crescimento é rapido e facil e estudos sobre a sua utilizagao

devem ser fomentados, principalmente, visando & obtencéo de bioprodutos.
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3.1.2. Anélise dos resultados do banco de dados Scielo

Na base de dados Scielo o maior nimero de artigos publicados foi encontrado nas &reas de
Ciéncias Agrérias (25), Biologicas (24) e Naturais (24). As revistas que mais se destacaram neste
aspecto foram Revista Brasileira de Farmacognosia (9), Acta Cirdrgica Brasileira de Ciéncias
Bioldgicas (6) e Revista Arvore (5).

O maior numero de publicacBes em ciéncias agrérias pode ser justificado, pois esta espécie
apresenta caracteristicas como carater de pioneirismo, agressividade competitiva e interacdo biotica,
sendo considerada uma boa indicagdo para atividades de reflorestamento e recuperacdo de &reas
degradadas e sob influéncia antropica (KAGEYAMA & GANDARA, 2000), demonstrando néo s6
potencial industrial, mas também ambiental.

Destes artigos 43 foram publicados em portugués, 24 em inglés e somente dois em espanhol,

sendo que destes 67 pertencem & colecéo brasileira, um originario de Cuba e outro do México.

3.1.3. Analise dos resultados do banco de dados Web of Science

Na base de dados Web of Science foram encontrados dois livros, 222 artigos e trés
reportagens. Os livros que tratam de S. terebinthifolius sdo: Lipophile Inhaltsstoffe aus Schinus
terebinthifolius Raddi. und Schinus molle L. (Ingredientes lipofilicos de Schinus terebinthifolius
Raddi. Schinus molle L.) de Denise Marie Delvalle Gonzales (1987); e Uber phenolische
Inhaltsstoffe aus Schinus terebinthifolius RADDI-n-Alkylphenole und Biflavonoide (Sobre os
componentes fendlicos de Schinus terebinthifolius Raddi-n-alquilfendis e biflavondides) de Gisela
Skopp (1986).

Existe diversidade de publicacBes, no entanto, a maioria se refere a avaliacdo do potencial
antimicrobiano das plantas, os testes e protocolos escolhidos variam na literatura, dando diferentes
abordagens aos estudos. No entanto, hd principalmente uma ampla variedade de grupos de
compostos na espécie que podem ser explorados.

Os polifendis e outros compostos fenolicos, ja foram analisados, com a comprovagdo dos
mecanismos de inibicdo enzimética. As quinonas, que sdo anéis aromaéticos, reagem
irreversivelmente com aminoacidos nucleofilicos, inativando proteinas e, consequentemente,
exercendo potencial antimicrobiano. Sabe-se que as flavonas, flavonoides e flavondis sdo eficientes
contra micro-organismos, provavelmente por seu poder de interacdo com proteinas sollveis das
paredes celulares. Alguns alcaldides sdo importantes por outras propriedades medicinais, como a
morfina, mas existem também relatos de propriedades antimicrobianas de tais compostos (SHER,
2009).
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3.1.4. Analise dos resultados do banco de dados Scopus, no MAPA, MS e ANVISA

No banco de dados Scopus foram computadas 248 publicages, entre artigos (233), resenhas
(10) e demais publicagcbes. Ao analisar as instituicdes que mais publicaram sobre a aroeira a
Universidade da Florida registrou 29 artigos, referidos a dois paises, os Estados Unidos (90) e o
Brasil (190), e nos trabalhos de origem brasileira a maioria esta concentrada na regido nordeste,
principalmente em Pernambuco.

As aplicacbes medicinais para os 6leos essenciais de S. terebinthifolius € ampla. Testes em
comparacdo ao TBHQ (butilhidroquinona terciéria) apontaram elevada atividade antioxidante (EL-
MASSRY et al., 2009), assim como pelo método ABTS [2,2-azinobis-(3-ethilbenzotiazolina-6)-
acido sulfonico] onde seu potencial foi superior aos 6leos essenciais de S. molle, sendo compostos
viveis para a industria alimenticia (BENDAOUD et al., 2010).

E pertinente comentar que os 6leos essenciais de aroeira tem seu uso comprovado nas
indUstrias alimenticias, também tem potencial uso medicinal, e considerando ambos 0s usos, a
qualidade da matéria-prima com procedéncia e origem genética comprovadas é condicdo sine qua
non para a obtengdo de qualidade dos produtos. Assim realizou-se busca nos bancos de dados do
Ministério da Agricultura, Pecuéria e Abastecimento (MAPA) visando & busca de cultivares, que
nao foram encontradas. O mesmo foi observado no site do Ministério da Saude (MS) e na Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA).

A fitoterapia e outras praticas farmacoldgicas tradicionais tém seu uso difundido em todo o
mundo, sendo um potencial e atraente recurso terapéutico. Portanto, existe a necessidade de avaliar
seus reais beneficios e 0s possiveis riscos apresentados com a realizagdo de ensaios clinicos
conduzidos em conformidade com os principios da ciéncia clinica atualmente praticada, com
matéria-prima de qualidade.

As justificativas para que sejam exigidos ensaios clinicos de um farmaco convencional
envolvem, basicamente, quatro questdes: o tripé da qualidade total no desenvolvimento, produgéo e
controle de medicamentos (do inglés Chemistry-Manufacturing-Control — CMC) os aspectos pré-
clinicos, os aspectos clinicos e 0s questionamentos éticos. No entanto, as plantas medicinais e 0s
fitoterapicos possuem duas caracteristicas proprias: sdo misturas multicomponentes e, na maioria
das vezes, sua utilizagdo pelo homem precede a investigagdo formal. Estas caracteristicas tém
importantes ramificacOes para as quatro questdes: a qualidade total no desenvolvimento, producéo e
controle (CMC), pré-clinicas, clinicas e éticas (BRASIL, 2008). Assim, a qualidade do produto €
diretamente relacionada a qualidade da matéria-prima, que deve ser de fonte comprovada e

certificada.
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3.2. Analise dos resultados das bases de Patentes

No ambito da pesquisa o Brasil se destacou em nimero de publicagdes em todas as bases de
pequisa estudadas neste trabalho, porém em depoésitos de patentes os resultados sdo distoantes da
evolucdo académica. Segundo a Organizagdo Mundial de Producéo Intelectual (OMPI), o Brasil
possui mais de 40 mil patentes em vigor, estando na 182 posicdo perante outros paises. No entanto,
deste perfil apenas 5,78% esta voltada a tecnologia em saude e 6,13 % ao manejo da espécie.
Avaliando os documentos patentéarios depositados por base de dados, utilizando a mesma estratégia
de busca com as mesmas palavras-chave, a instituicdo brasileira INPI foi a que menos se destacou
em numeros de patentes da espécie Schinus sp., e apresentou resultados para Schinus

terebinthifolius e o 6leo essencial da mesma (Tabela 2).

Tabela 2 — Patentes depositadas por base de dados e palavras-chave de 1968 a agosto de 2013

relacionadas a espécie Schinus terebinthifolius Raddi.

INPI WIPO EPO USPTO LATIPAT
Schinus 5 13 9 57 11
Schinus essential oil 1 1 3 36 1
Schinus terebinthifolius 5 4 1 11 6
1 1

Schinus terebinthifolius essential oil 0 4 1

O maior nimero de documentos foi extraido da base de dados do USPTO (57), seguido pela
WIPO (13), EPO (9) e a LATIPAT (11). No INPI foram encontrados cinco registros (Figura 3).

M Schinus

=7
36
B Schinus oil essential
H Schinus terebinthifolius
13
9 i1 11 B Schinus terebinthifolius oil
b B I 4 3 4 I e essential
1 1 1 0 11 | 1 1

INPI WIPO EPO USPTO LATIPAT

Figura 1 - Comparativo dos depdsitos de patentes encontradas com Schinus e Schinus
terebinthifolius, nas bases do Instituto Nacional de Propriedade Industrial (INPI), Organizagéo
Mundial de Propriedade Intelectual (WIPQO), Banco Europeu de Patentes (EPO), no Banco
Americano de Marcas e Patentes (USPTO), Patentes Internacionais em Portugués e Espanhol
(LATIPAT).
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Todos os documentos de patentes do INPI foram publicados a partir de 1° de agosto de 2006
e estdo disponiveis para consulta em sua forma integral, porém alguns documentos publicados entre
1982 e 1999, nem todos estéo disponiveis, esta documentacéo esti hospedada no site do EPO. No
Brasil os depositos de patentes para a palavra Schinus e Schinus terebinthifolius foram similares, e

ambos apresentaram cinco patentes depositadas, destas somente uma com uso do dleo essencial.

Tabela 4 — Patentes depositadas no Instituto Nacional de Propriedade Industrial (INPI) para a
espécie Schinus terebinthifolius Raddi. de 1968 a agosto de 2013.

Deposito de Titulo das Patentes
Patentes

Formulagéo de composicéo farmacéutica a base do extrato bruto e fragdo de
11/05/2011 Schinus terebinthifolius Raddi. (aroeira) com finalidade terapéutica na inflamagéo
e cicatrizacdo de afecgdes do estbmago

Composigoes farmacéuticas antifingicas contendo extratos e/ou 6leo essencial de

04/03/2011 Schinus terebinthifolius

30/05/2007 Fitomedicamento obtido a partir de Schinus terebinthifolius Raddi.

17/09/2002 Composicdes farmacéuticas para o tratamento de infecgdes por Hpv utilizando
extratos de Schinus terebinthifolius Raddi.

09/11/1999 Composicdes farmacéuticas para o tratamento de cervicites, vaginites e

cervicovaginites, compreendendo extratos de Schinus terebinthifolius

Fonte: INPI (Agosto, 2013).

Os trabalhos publicados sobre o uso do 6leo essencial de Schinus terebinthifolius Raddi.
tratam de pesquisas académicas, em sua maioria voltadas para a Farmacognosia. O uso da espécie
ainda é restrito a terapia medicamentosa, apesar do seu destaque na indUdstria de cosméticos e
registro das patentes nos Estados Unidos. Porém, o processo de certificacdo e registro de novos
produtos a base de Schinus terebinthifolius ndo é tdo simples, pois requer amplo conhecimento de
todo o processo de producdo da espécie, bem como da producéo do produto, que pode variar com a
composicgao quimica expressa pela planta medicinal.

Comparando resultados com base na literatura, 6leos essenciais de aroeira apresentam
basicamente 0s mesmos compostos majoritérios, apesar da nitida variagdo nos teores (IBRAHIM et
al., 2004; SILVA et al., 2010), e portanto, variacfes na composi¢do quimica sugerem variagdes
genéticas (CLEMENTE, 2006).

Muitas pesquisas j& foram realizadas fora do Brasil, no entanto, muito ainda pode ser feito

para que patentes sejam registradas no Brasil.
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3. Conclusbes

No Brasil, os produtos mais comercializados sdo 0s cosméticos a base de Schinus
terebinthifolius Raddi., porém os trabalhos académicos confirmam o potencial terapéutico e
antimicrobiano da aroeira-da-praia, e de seus 6leos essenciais que encontramos na maior parte das
formulages bactericidas e fungicidas.

No entanto, o numero reduzido de patentes corrobora com poucos registros de
medicamentos e fitoterapicos em 6rgédos de controle e certificagdo, como os Ministérios da Saude e
também na Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria; e de cultivares no Ministério da Agricultura,

Pecuéria e Abastecimento.
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