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Apresentacao

A forca de uma nacgéo esta no seu povo, em seu conhecimento e experiéncia,
bem como no territério que o abriga que, antes de ser uma mera questdo geopolitica,
representa um ambiente que nos estd reservado para viver e cuidar. Cada um de nés
tem responsabilidade com a natureza, da qual somos parte, e precisamos manté-la no
estado de equilibrio que Lhe é prépria.

Uma das vocagdes do Brasil é desenvolver ciéncia, tecnologia e inovagao, tanto
em saude quanto em educacao, a partir da imensa biodiversidade que compd&e a nossa
nagdo. Nosso pais abriga o maior nlimero de espécies da flora do planeta Terra, dis-
tribuidas em biomas e ecossistemas complexos que detém uma riqueza inestimavel
de espécies potencialmente Uteis, que podem ser fonte imediata de medicamentos
para numerosas doencas, negligenciadas ou nao, que acometem os brasileiros. Além
disso, nossa nacao é composta por vasta diversidade de etnias, detentoras de um sa-
ber secular sobre as propriedades medicinais das plantas, o qual tem sido transmitido
milenarmente as sucessivas geragdes.

No Brasil, a fitoterapia é praticada de forma empirica pelos povos antigos desde
antes da colonizagdo, em especial as nacdes Tapuias e Tupi. Posteriormente, com a
chegada de europeus e africanos, o uso de plantas medicinais intensificou-se e per-
maneceu vivo nas praticas populares, farmacéuticas e médicas até que, na atualidade,
esse tema se estruturou como uma Politica de Estado, quando foram criados a Politica
e o Programa Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterdpicos em 2006 e 2009, respec-
tivamente. Nesse contexto, o Ministério da Satde instituiu a Farmacia Viva no Ambito
do Sistema Unico de Satde (SUS) nos sequintes termos: “A Farmécia Viva, no contex-
to da Politica Nacional de Assisténcia Farmacéutica, devera realizar todas as etapas,
desde o cultivo, a coleta, o processamento, o armazenamento de plantas medicinais,
a manipulagdo e a dispensacgdo de preparagdes magistrais e oficinais de plantas medi-
cinais e fitoterdpicos” (Portaria n°® 886 de 20 de abril de 2010 - Ministério da Salde).

No exercicio de suas responsabilidades a Agéncia Nacional de Vigilancia Sani-
taria (Anvisa) estabeleceu marcos requlatérios importantes para assegurar que a po-
pulagdo brasileira tivesse acesso a fitoterapicos seguros e eficazes.
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Posteriormente, o Ministério da Satde langou um Edital (SCTIE/MS n°© 1/2017)
direcionado as Farmacias Vivas visando estabelecer parcerias entre Secretarias Mu-
nicipais de Sadde e Institui¢des de Ensino Superior. A Farmdcia da Natureza, situada
no Municipio de Jardinépolis/SP, foi contemplada por esse edital e estabeleceu como
uma das metas do seu projeto a elaboragdo deste livro, que aborda nossa experiéncia
sobre boas praticas de cultivo e beneficiamento de plantas medicinais, producéo de
fitoterdpicos, controle de qualidade fisico-quimico, quimico e microbioldgico de fitote-
rapicos, bem como dispensagdo dos mesmos. Também relatamos nossa vivéncia com a
pratica clinica de prescrigdo de fitoterapicos no Ambulatério da Farmacia da Natureza
e abordamos aspectos da legislacao de fitoterapicos no Brasil. Em 2024, a Farmacia
da Natureza foi selecionada para compor o Laboratério de Inovacdo em Salde sobre
Praticas Integrativas e Complementares em Satde (LIS-PICS) promovido pela Organi-
zacdo Panamericana de Satde (OPAS) e o Ministério da Saude.

0 desenvolvimento e a expansao da fitoterapia no Brasil sdo questées impor-
tantissimas sob multiplos aspectos e tornardo o pafs menos vulneravel, em termos
de medicamento, a mudancas comerciais e politicas no cenério internacional. Além
disso, a producao de fitoterapicos em nosso pais podera ser uma alternativa altamen-
te vidvel para o pequeno produtor que apresente habilidade e vocacdo para cultivar
plantas medicinais em sistema agricola isento de agrotéxicos e de adubagdo quimica
excessiva, consorciando espécies nativas. A producdo dessas espécies em Farmdcia
Viva sera sempre em pequena escala, compativel com o lote minimo de fitoterapico
produzido na farmacia, priorizando qualidade e indo no sentido contrario ao desmata-
mento desenfreado de areas naturais e da perda dos recursos naturais de nossa nagao.

Esperamos que este material contribua, de alguma forma, para que as plantas
medicinais fagam parte da melhoria da nossa satde, como populacédo brasileira, e que
o aumento da demanda por fitoterdpicos seja acompanhado por acdes vinculadas a
conservagdo da biodiversidade.



Boas praticas
agricolas na producao
de plantas medicinais
em farmacia viva

Douglas Francisco
Ana Maria Soares Pereira

INTRODUCAO

Segundo a Organizacao das Nagdes Unidas para a Alimen-
tacdo e a Agricultura (FAO) uma boa préatica é uma experiéncia
bem-sucedida que foi testada e replicada em diferentes contex-
tos e, portanto, pode ser recomendada como modelo, merecendo
ser compartilhada, para que um grande nimero de pessoas ou
programas possam adoté-la (FAO, 2016).

As boas préticas descritas neste capitulo sdo diretrizes
recomendadas para o fornecimento seguro e continuo de plan-
tas medicinais, com qualidade, em programa de farméacia viva,
e fazem parte da experiéncia obtida por mais de 30 anos de tra-
balho realizado no horto de plantas medicinais da Universidade
de Ribeirdo Preto (UNAERP) e na Unidade do Horto de Plantas
Medicinais da Farmécia da Natureza, localizada no municipio de
Jardinépolis-SP.

UNIDADE DO HORTO DE
PLANTAS MEDICINAIS

Para o fornecimento seguro e continuo de plantas me-
dicinais em farmécia viva é necessario executar boas praticas
agricolas (CORREA JUNIOR e SCHEFFER, 2013; IZQUIERDO et
al., 2007; AQUINO e ASSIS, 2005; WORLD HEALTH ORGANIZA-
TION, 2003). Essas praticas se estabelecem dentro da Unidade
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do Horto de Plantas Medicinais, que incluem as seguintes areas: producéo de mudas,
viveiro, casa de vegetagao, banco de sementes e campo agricola (Figura 1.1). Esta uni-
dade faz interface com a Unidade de Producéao de Droga Vegetal, que abrange diversas
atividades com o material vegetal que incluem recepcao, limpeza, sele¢do, secagem,
pds-secagem, quarentena, armazenamento e moagem.

Unidade do horto de plantas
medicinais

Produgao

de Mudas

Colheita

Figura 1.1. Areas que comp&em a Unidade do Horto de Plantas
Medicinais da Farmacia da Natureza e atividade de colheita.

A Unidade do Horto de Plantas Medicinais da Farmacia da Natureza é um ambiente
didatico e de pesquisa, que tem por objetivos fornecer plantas medicinais para a farmacia
e manter uma colecdo de espécies vegetais utilizadas tradicionalmente no Brasil com fina-
lidade terapéutica. A colecdo de plantas medicinais contém mais de 400 espécies as quais
foram introduzidas principalmente por meio de coletas realizadas nos biomas brasileiros,
troca de germoplasmas com outras institui¢des, doa¢do e compra de sementes e mudas.

Area de producdo de mudas

A area de producdo de mudas é destinada a multiplicacdo das espécies manti-
das no Horto de Plantas Medicinais da Farmdcia da Natureza (doravante denominado
apenas Horto). Neste local as espécies sdo propagadas via semente, estaca, divisdo
de touceira, rizoma, bulbo, tubérculo ou estoldo, bem como por enxertia ou alporquia.
Além disso, as mudas micropropagadas sdo colocadas em bandejas contendo substra-
to para posterior aclimatagdo em casa de vegetacao.

Uma &rea de producdo de mudas deve ser espacgosa o suficiente para conter um
local onde é depositado solo ou substrato. Devem ser mantidos no local recipientes do
tipo tambor de 100 L, contendo diversos tipos de substratos, como areia, fibra de coco,
palha de arroz carbonizada, palha de café curtida, vermiculita, entre outros, os quais
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sao utilizados separadamente ou em mistura para a producao de mudas que apresen-
tam exigéncias especificas.

E recomendavel que a atividade de encher saquinhos ou bandejas seja realizada em
bancada com dimensdes minimas de 2 a 3 m de comprimento, 1 m de largura e 80 cm de
altura, com superficie lisa, podendo ser de madeira, pedra tipo ardésia ou alvenaria (cimento
queimado). Isso agiliza o trabalho e promove maior conforto postural ao trabalhador. Além
disso, é adequado que haja no local uma pia (dimensdes minimas de 1,50 m de comprimento
por 0,6 m de largura) com torneira para lavagem de utensilios e para encher o regador com
agua, a qual serd utilizada para umedecer o substrato das mudas recém produzidas.

Na Farmdcia da Natureza, a Area de Producdo de Mudas mede 10 m de com-
primento por 6 m de largura, é aberta nas laterais e bem ventilada. O local contém
uma pia e bancadas de ardésia sobre as quais sdo produzidas as mudas. Nesse mesmo
espaco hd uma area fechada de alvenaria (3 x 4 m), onde sdo guardados utensilios
agricolas e ferramentas (Figura 1.2).

6,40
6,00
: % Z) :
7 7
Bancadas
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7 7
Area 46,93 m?
o o —
g R 2 2|
ol o D 08 F
7
Armérios /
Preteleiras
S Area 12,00 m?
(')' N
o
s
J2 !
= 2,00x0,95/1,55m
0z ]

|

Avrea total 65,28 m?

Figura 1.2. Area de producio de mudas do Horto de Plantas Medicinais da Farmacia da Natureza.
(Fonte: Areta Toti).
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Os principais materiais utilizados na area de producéo de mudas sdo: tesouras
de poda, péd quadrada com cabo de madeira, pa do tipo concha, carriola, carrinho do
tipo armazém para empilhar caixas, caixas plasticas ou de madeira para transporte
de mudas, bandejas para producao de mudas, vasos, saquinhos plasticos, placas de
plastico para identificacdo das mudas, regador, mangueira com bico regador em acgo
inox (furos a laser), baldes e perfurador feito de aluminio em formato de “T” utilizado
para perfurar o solo imido contido nos saquinhos, os quais receberdo estacas ndo
lenhosas.

As informagdes da produgdo de mudas devem ser registradas, como no modelo
da Figura 1.3, contendo o nome da espécie, quantidade de mudas, dados de localiza-
cdo, data, tipo de propagacao, substrato utilizado, bem como as averiguacdes realiza-
das durante o desenvolvimento das mudas no viveiro ou na casa de vegetagao.

Registro de Produc¢ao de Muda
Espécie: Data:__ /_ /.

Lote:
Procedéncia:
Quantidade:

Forma de Propagagdo:
[[] semente [] Estaca [ |Touceira [ ]Rizoma [ ]outros

[] solo Padronizado [ | Substrato [ | Outros:
Recipiente: [ ]Saquinho [ |Bandeja [ |Tubete [ |Vaso [ |Copo

Responsavel pelo plantio:

Local onde as mudas foram depositadas:
[ viveiro geral [ viveiro especifico [ ] Viveiro reservado [ | Estufa

[] Estufa aclimatizada [ ] Mandala []viveiro terreirdo
Quarentena:

Quadrante:

Sombrite: [ |sim Quantos dias: [Onao

Tempo de permanéncia no viveiro: [ | 1 més[ |2 meses[ |3 meses [ |4 meses[ | outro:

Data de averiguagdo: 1 semana Porcentagem de mudas mortas
2 semanas, Porcentagem de mudas mortas
3 semanas, Porcentagem de mudas mortas
4 semanas Porcentagem de mudas mortas
____meses Porcentagem de mudas mortas

Responsavel pela averiguagdo:
Presenga de Praga:
1 N&o [JFormiga [JLagarta [ |Gafanhoto [ ]Outros:

Finalidade da muda:
[CJReposicdo [ ] Doagdo [ |Venda [ |Permuta [ ]Outros:

Figura 1.3. Registro de Producdo de Muda do Horto de Plantas Medicinais da Farmécia da Natureza.
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Viveiro de mudas

Um viveiro de mudas construido com dimensdo aproximada de 100 m? abriga
até 10 mil mudas acondicionadas em sacos plésticos de polietileno preto (12,0 x 5,0
X 4,5 ¢cm ou 15,0 x 6,5 x 5,0 cm, respectivamente, de altura, comprimento e largura).
Esta quantidade de mudas é o suficiente para suprir a producdo de 0,5 hectare de
campo agricola em farmdcia viva. As ruas no interior do viveiro devem facilitar a circu-
lacdo dos trabalhadores, recomendando-se largura minima de 0,6 m e méxima de 1,0
m (Figura 1.4).
Para a escolha do local de instalagdo do viveiro alguns critérios devem ser con-
siderados:
« Facil acesso a dgua de boa qualidade;
« Leve declive (até 3%) para facilitar a drenagem e evitar aciimulo de dgua;
O ch&o deve ser recoberto com seixo rolado, brita ou ter base de concreto;
« Boa ventilagdo e plenailuminagdo solar;
« Localizagdo no sentido Norte-Sul, de modo que as laterais com maior compri-
mento estejam voltadas para o sol nascente e o poente (Leste-Oeste), para me-
lhor aproveitamento da luz natural.

Os pilares de sustentagdo do viveiro podem ser feitos com estacas de madeira
tratada, alvenaria ou estrutura metdlica mantendo a distancia de 2,5 m entre pilares,
sendo indicado pé direito com altura de 2,5 a 3,0 m. Para impedir a entrada de animais
no local, as laterais podem ser protegidas com tela do tipo alambrado (malha com
abertura de 2 polegadas) até altura de 1,0 m do solo. Para a cobertura do viveiro, re-
comenda-se sombrite a 50% de interceptagdo da luz solar, que pode ser fixado sobre
aramado ou estrutura metdlica. Para o acesso dos trabalhadores, é indicado instalar
uma porta de entrada lateral com largura minima de 1,0 m para facilitar a utilizagao de
carrinho-de-mdo. A irrigagdo no viveiro deve ser feita com microaspersores.

Os materiais utilizados no viveiro sdo carriolas, carrinho do tipo armazém,
caixas plasticas ou de madeira para transporte de mudas, entre outros.
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Figura 1.4. Viveiro de Mudas do Horto de Plantas Medicinais da Farméacia da Natureza (Fonte: Areta Toti)
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Casa de vegetacao

Para a produgdo e a multiplicagdo continua de mudas em casas de vegetagao,
os aspectos de luminosidade, temperatura, umidade e irrigagdo sdo fundamentais.
Ambientes livres de intempéries contribuem para a rapida multiplicacdo de espécies
que exigem condi¢des ambientais especificas. Na casa de vegetagdo, as estacas enrai-
zadas e as sementes germinadas em substrato podem permanecer por periodo de 15
a 60 dias, em média, e posteriormente devem ser transferidas para o viveiro ou direta-
mente para o campo de cultivo.

Varios tipos de casas de vegetagdo podem ser utilizados, desde aquelas com
estruturas sofisticadas como as estufas climatizadas ou semiclimatizadas (Figura 1.5),
que incluem sistema automatizado quanto ao controle de temperatura, umidade e/
ou luz, até as mais simples, denominadas ndo-climatizadas, as quais ndo apresentam
controle dessas variaveis, ficando condicionadas aos fatores fisicos do ambiente em
que estdo localizadas. Em regides onde o inverno é rigoroso a manutencao de plantas
matrizes em casas de vegetagdo climatizadas ou semiclimatizadas pode garantir a so-
brevivéncia das espécies mais sensiveis ao frio.

Sistema de Estrutura metalica Fechamento em
resfriamento (ago galvanizado) fime de polietileno
(cobertura /laterais)

5,10

Sistema de
resfriamento

3.80

Base em alvenaria

Figura 1.5. Casa de vegetacdo climatizada do Horto de Plantas Medicinais da Farméacia da Natureza
(Fonte: Areta Toti).
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Figura 1.5. Casa de vegetacdo climatizada do Horto de Plantas Medicinais da Farméacia da Natureza
(Fonte: Areta Toti).
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E necessério considerar que na casa de vegetacdo climatizada ou semiclimati-
zada, em geral, a umidade é superior a 70 %, o que promove a constante proliferagdo
de musgos e outros organismos que se desenvolvem em ambientes mais Umidos, sen-
do necessario, portanto, fazer limpeza frequente do piso com produtos saneantes, do
tipo hipoclorito de sédio ou dicloro, para manter a boa condicao fitossanitaria.

Recomenda-se que a casa de vegetagdo da farmécia viva tenha, no minimo, ir-
rigagdo por microaspersdo automatizada, para que nos periodos de fins de semana
ou feriados prolongados as plantas sejam irrigadas, e principalmente permita o esca-
lonamento da irrigagdo varias vezes ao dia, reduzindo a necessidade de mao-de-obra
para esta finalidade. A casa de vegetagdo deve conter, no minimo, uma cobertura com
polietileno de baixa densidade (MEPD nas espessuras de 100 a 150 micra) e sombrite
a 50% de interceptacao da luz solar.

Ha varios modelos de casa de vegetacdo, sendo os principais: em arco, teto em
arco, teto convectivo retilineo ou curvilineo, tipo ‘capela’ com janelas advectivas, tanel
baixo e tinel suspenso (DOS REIS, 2005).

Banco de sementes

Em ambientes naturais o banco de sementes é estruturado no solo, com esto-
que de sementes vidveis conservadas em estado de dorméncia. Ao longo do tempo,
essas sementes germinam e vao substituindo as plantas senescentes.

Na farmécia viva, 0 banco de sementes é o local onde é realizado o armazena-
mento e acondicionamento de sementes colhidas na prépria drea do campo agricola
de plantas medicinais ou coletadas em ambientes naturais onde as espécies ocorrem,
bem como de sementes doadas ou adquiridas comercialmente de empresas especia-
lizadas na producao das mesmas. O banco de sementes é mantido para assegurar a
continua produgdo de mudas.

As sementes, antes de serem armazenadas, sdo beneficiadas com o objetivo de
manter a qualidade fisica, fisiolégica e sanitaria das mesmas. E realizado um procedi-
mento de limpeza que consiste em retirar, do lote de sementes que esta sendo bene-
ficiado, os materiais inertes como solo, areia e pedra, bem como materiais organicos
como restos de frutos, palha, sementes malformadas e sementes de outras espécies.
Apbs esse procedimento as sementes sdo desidratadas por processo natural ou artifi-
cial, sendo em seguida armazenadas.

0 armazenamento de sementes beneficiadas que toleram a dessecacgéo e que
serdo utilizadas em até dois meses é realizado em temperatura ambiente, ap6s serem
submetidas a um processo de desidratagdo por exposicdo ao sol, pelo periodo de 4 a 5
dias ou em estufa com ar circulante na temperatura de 35 a 40 °C por 3 dias. As semen-
tes desidratadas sdo armazenadas em frascos de vidro, em envelopes de aluminio ou
em sacos de plastico tipo Ziploc®, contendo silica para evitar umidade excessiva (Figu-
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ra 1.6). Se a semeadura for realizada em prazo superior a dois meses ap6s a colheita ou
coleta da semente, 0 armazenamento da mesma deve ser realizado em temperaturas
de 2 a 10 °C, sendo que cada espécie pode requerer uma temperatura especifica para
ser armazenada. Para algumas sementes ortodoxas o armazenamento pode ser reali-
zado em temperatura sub zero. As sementes armazenadas a baixa temperatura (-20 a
10 °C) sdo inicialmente desidratadas com exposigdo ao sol pelo periodo de 3 a 7 dias
ou em estufa de ar circulante na temperatura de 35 a 40 °C, durante 2 a 5 dias até se
atingir 10 a 12% de umidade.

Apés a desidratacdo, as sementes sdo armazenadas com o propdsito de conser-
va-las e manter sua qualidade visando fornecé-las para outros programas, assegurar
a producdo continua de mudas, especialmente daquelas espécies cuja frutificagao é
irregular, além de possibilitar a propagagdo de espécies em maior escala, sobretudo as
que apresentam maior demanda de produg&o por varios perfodos. E importante ressal-
tar que o armazenamento realizado de modo correto mantém o potencial germinativo
e o vigor das sementes (Figura 1.6).

Uso
imediato
S5 jonyzeze |
= o= =
Sementes coletadas em Ap6s
. P - Sementes
ambientes de ocorréncia beneficiamento .
natural da espécie acondicionadas —_—
———
em embalagens
especificas Temperatura ambiente
Sementes colhidas no
Horto de Plantas Medicinais
—
Uso apés
60 dias

Sementes compradas

Temperatura de 2 a 10°C

Figura 1.6. Etapas de obtencdo, acondicionamento e armazenamento de sementes
(Fonte: Henrique Tardelli).
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O tempo e a condicdo de armazenamento dependem da tolerancia das semen-
tes ao processo de dessecacdo e, baseado nisso, elas sdo classificadas em: recalcitran-
tes, ortodoxas e intermediérias.

- Sementes recalcitrantes: contém elevado teor de &gua, em geral acima de 40%,
raramente apresentam dorméncia, tém curta longevidade e, além disso, sdo
intolerantes a dessecacdo e as temperaturas baixas (Ex: Hancornia speciosa,
Eugenia dysenterica, Carapa guianensis e Persea americana).

- Sementes ortodoxas: tém reduzido teor de dgua (10 a 15%), apresentam dor-
méncia, podem ser armazenadas em ambiente com reduzida umidade relativa
doar (8 a 12%), por longo periodo em condi¢des de temperatura baixa que varia
de 2 2 10 °C e algumas espécies podem ser conservadas em temperatura sub
zero (Myracrodruon urundeuva, Hymenaea courbaril, Lafoensia pacari, Anade-
nanthera colubrina, Bowdichia virgilioides, Myrsine leuconeura, Rudgea vir-
burnoides, Copaifera langsdorffii e Schinus terebinthifolia).

« Sementes intermedidrias: sdo intolerantes as temperaturas de congelamento,
ndo toleram dessecagdo abaixo de 9 a 10% de dgua (Dipteryx odorata).

Muitas sementes apresentam dorméncia, retardando a germinagdo durante al-
gum tempo (Tabela 1.1). Para quebrar essa dorméncia é necessério estabelecer con-
dicdes especiais que propiciem a maturacdo do embrido e a exposicdo do tecido da
semente a umidade e temperatura adequadas para promover a germinagdo, bem como
a emergéncia da radicula e o crescimento de plantulas. Assim, muitas sementes que
apresentam dorméncia devem ser submetidas a processos de escarificagdo mecanica
ou quimica, estratificagdo, choque de temperatura ou utilizagdo de dgua quente. As-
sim, por exemplo é recomendado escarificacdo mecéanica para sementes de Stryphno-
dendron adstringens, Erythrina mulungu e Caesalpinia ferrea.

Tabela 1.1. Exemplos de plantas medicinais que apresentam sementes dormentes.

ESPECIE NOME POPULAR FAMILIA
Amburana cearensis emburana Papilionoideae
Annona muricata gravioleira Annonaceae
Caesalpinia ferrea pau ferro Fabaceae
Cordia salicifolia porangaba Boraginaceae
Copaifera langsdorfii copafba Fabaceae
Dimorphandra mollis faveiro Mimoisoideae
Dipteryx odorata cumaru Fabaceae
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ESPECIE NOME POPULAR FAMILIA

Erythrina mulungu mulungu Fabaceae
Eugenia punicifolia pedra-ume-kaa Myrtceae
Laurus nobilis louro Lauraceae
Olea europaea oliveira Oleaceae
Orbignya speciosa babagu Palmae

Palicourea rigida douradinha Rubiaceae

Passiflora incarnata
Pterodon emarginatus
Rudgea viburnoides
Sapindus saponaria
Schinus molle

Schinus terebinthifolia

maracujazeiro
sucupira
congonha de bugre
sabdo gentil
chordo

aroeira pimenteira

Passifloraceae

Fabaceae

Rubiaceae

Sapindaceae
Anacardiaceae

Anacardiaceae

Serjania erecta cinco folhas Sapindaceae
Stryphnodendron adstringens barbatimao Fabaceae
Zanthoxylum tingoassuiba laranjeirinha Rutaceae

Outra questdo importante a ser considerada é a longevidade das sementes, que
¢ determinada pelo tempo em que as mesmas permanecem vidveis. Quando o arma-
zenamento das sementes nao é realizado adequadamente, a germinagdo fica com-
prometida. Muitas espécies de plantas medicinais apresentam sementes longevas,
como por exemplo as espécies pertencentes a familia Fabaceae (Caesalpinia ferrea,
Copaifera langsdorfii, Dipteryx odorata, Erythrina mulungu, Pterodon emarginatus e
Stryphnodendron adstringens), a familia Asteraceae (Lychnophora ericoides e Cynara
scolymus), além de espécies da familia Passifloraceae (Passiflora incarnata).

Sementes de muitas espécies de plantas medicinais sdo consideradas ndo lon-
gevas, pois perdem o vigor com o passar do tempo e, de modo geral, ndo devem ser
armazenadas em temperatura ambiente ou em ambiente refrigerado (2 a 10 °C) por
tempo prolongado, como por exemplo Cinnamomum zeylanicum (< 3 dias); Citrus au-
rantium (< 30 dias); Echinacea purpurea, Calendula officinalis, Mandevilla velutina,
Anemopaegma arvense, Zeyheria montana, Jacaranda decurrens e Handroanthus im-
petiginosus (< 60 dias), Maytenus ilicifolia e Punica granatum (< 4 meses) e Anacar-
dium occidentale (< 6 meses).

No contexto de farmdcia viva, mesmo que a semente utilizada para produzir
plantas medicinais seja originaria do campo agricola da prépria unidade de producéo,
a procedéncia dessa semente deve ser totalmente rastredvel. Quando a semente for
adquirida, é necessario documentar o nome do fornecedor e sua localizacdo. Se as
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sementes forem coletadas em ambiente de ocorréncia natural da espécie, é preciso
fazer a identificacdo boténica prévia da planta alvo da coleta, bem como o registro
pormenorizado com todos os dados relativos a espécie, ao ambiente e a localidade da
coleta (Figura 1.7).

Os equipamentos e utensilios utilizados no banco de sementes sdo: estufa de
secagem com ar circulante, refrigerador (2 a 10 °C), freezer (-20 a 0 °C), lupa, cdmara
climatizada de germinagdo de semente, caixas plasticas, gerbox, papel para germi-
nacdo de semente, balanca semianalitica, piceta, pipeta plastica graduada, bandejas
plasticas, termdmetro e silica. Além desses materiais, também é necessario computa-
dor e impressora.

Registro de Armazenamento de Sementes

Espécie:

Lote:

Data de coleta dasemente: ___/_ / Data de aquisi¢io semente: ___/__ /
Procedéncia interna (talhdo) Quem colheu

Procedéncia externa (compra) Quem adquiriu

Procedéncia externa (coleta) Quem coletou

Procedéncia externa (doagdo) Quem fez a doagdo

Método de secagem da semente:

Te

Tempo de secagem: peratura de secagem:

Quantidade de semente ou peso (g):

Semente foi ar

da: ____/ /

Local de armazenamento: [ ]armério [ |refrigerador [ |freezer

Temperatura de armazenamento:

Armazenamento: [ |frasco [ ]saco plastico [ |saco papel [ ]saco de aluminio
[ comsilica []semsilica

Responsavel pela informagao:

Observagoes rel e

Figura 1.7. Registro de Armazenamento de Sementes do banco de sementes do
Horto de Plantas Medicinais da Farméacia da Natureza.

Campo agricola

O campo agricola é toda a area destinada a produgdo das plantas medicinais,
que abrange desde o plantio das mudas em campo até a colheita. O sistema de culti-
vo das plantas medicinais, dentro do contexto da farmacia viva, deve ser a agricultu-
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ra de base sustentédvel, adotando-se principios agroecolégicos e organicos, podendo
também associar abordagens como sintrépica, regenerativa, biodinamica, natural e a
permacultura. Na Farmdcia da Natureza, por exemplo, pratica-se agricultura de base
sustentavel com principios organicos, agroecoldgicos e sintrépicos.

Para o dimensionamento da area de campo necessaria para implantacdo da far-
macia viva pode-se ter como base o cdlculo realizado na estruturagdo da Farmacia da
Natureza, localizada em Jardindpolis/SP, que recomenda:

1 ha de area de campo de cultivo de plantas medicinais para cada 10.000
habitantes dentro da abrangéncia do Programa farmacia viva

E indicado separar a area em talhdes para facilitar os trabalhos no campo agri-
cola. A escolha da area deve compreender alguns pré-requisitos como:

- apresentar boa drenagem (para isso aconselha-se evitar baixadas onde o solo é
constantemente muito imido e passivel de alagamento);

- ser afastada de estradas (para estar resguardada da contaminagdo por hidro-
carbonetos oriundos da fumaca dos meios de transporte, bem como de outras
impurezas como a suspensdo de particulas do solo ou poeira, em estradas sem
pavimentagdo);

- apresentar solos profundos (para evitar solos pedregosos, que além de dificul-
tarem o crescimento das plantas, dificultam também as etapas de manejo e
colheita);

-« ter boaincidéncia de luz solar e ser abundante em &gua de boa qualidade para
permitir ampla irrigacao.

Um ponto importante no campo agricola é o planejamento e a instalagcdo de um
sistema de irrigagdo por aspersdo ou gotejamento, para prover quantidade suficiente
de &gua de acordo com as condig¢des climaticas e do solo.

Além dessas recomendacdes, o campo agricola deve estar distante de locais
que recebem pulverizacao de agrotéxicos, ou estar circundada por uma barreira ve-
getal que evite riscos de contaminagdo, além de medidas mitigadoras que devem ser
adotadas, como as descritas nas “Diretrizes para o Padrdo de Qualidade Organico IBD”
de 2015 (INSTITUTO BIODINAMICO, 2015):

- distancia minima de 10 m de zonas limitrofes que tenham barreira quebra vento

e com pulverizacdo de agrotdéxicos por meio de equipamento costal ou de forma

mecanizada;

- distancia minima de 20 m de zonas limitrofes sem barreira quebra vento e com
pulverizagao costal ou mecanizada;
- distancia minima de 100 m de zonas limitrofes com pulverizagdo aérea.
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Estas distancias nem sempre impedem a contaminagdo do campo agricola,
principalmente quando se considera &reas com declive acentuado, sendo necessario,
em alguns casos, consultar um especialista que possa sugerir a¢des especificas de
protegdo as areas limitrofes aquelas onde é realizada a pulverizacéo de agrotéxicos
convencionais.

A barreira vegetal é recomendada como forma de prote¢do contra deriva de agro-
toxicos e, ao mesmo tempo, atua como barreira fitossanitéria as plantas. Algumas es-
pécies sdo indicadas para o uso como barreira vegetal ou quebra vento, a depender da
adaptagdo das espécies na regido onde é realizado o cultivo, a exemplo de: jambolao
(Syzygium cumini); erva-baleeira (Cordia verbenacea); capim-elefante (Pennicetum sp.);
cana-de-aglcar (Saccharum sp.); eucalipto (Eucalyptus sp.) e urucum (Bixa orellana).
Uma lista de espécies a serem utilizadas como quebra-vento pode ser encontrada na
Ficha Agroecoldgica n° 3 (disponivel no site www.fitoterapiabrasil.com.br).

RECURSOS HUMANOS

O trabalho realizado no Horto deve ser coordenado por profissional experiente,
podendo ser engenheiro agrénomo ou profissional devidamente qualificado em agri-
cultura. A experiéncia do Horto de Plantas Medicinais da Farmécia da Natureza é de
que para uma area de 4 ha sdo necessarios 5 ruricolas, trabalhando em periodo inte-
gral na produgdo de mudas, plantio, manutengdo de plantas na casa de vegetagdo,
capina, entre outros.

Condicdes dos trabalhadores

E necesséario garantir o bem-estar dos trabalhadores em todas as etapas produ-
tivas, desde a produgdo de mudas até o plantio e a colheita das plantas medicinais. Os
mesmos devem ser treinados para todas as tarefas que deverdo realizar e que estardo
sob suas responsabilidades. O trabalhador do campo devera ser alertado para o uso
indispensavel de equipamentos de protecao individual (EPIs) adequados para cada ati-
vidade a ser desenvolvida (Tabela 1.2).
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Tabela 1.2. Treinamentos e paramentacdo dos trabalhadores para as atividades realizadas na Unidade do
Horto de Plantas Medicinais da Farmdcia da Natureza.

ATIVIDADE

Produgdo de mudas

Banco de sementes

Plantio e manejo no campo
agricola

Colheita

TREINAMENTO

Utilizagdo de ferramentas; No-
¢Oes basicas de propagagdo.

Nogdes bésicas de semente;
Nogdes de armazenamento.

Boas praticas agricolas de plan-
tas medicinais: preparo do solo,
plantio e tratos culturais.

Boas préticas de colheita de
plantas medicinais: nogdes ba-
sicas de botanica, higienizagao
das maos, nogdes de colheita,
uso de ferramentas e primeiros
SOCorTOoS.

PARAMENTAGCAOQ/EPI

Avental de pano ou plastico,
repelente de insetos, bota, capa
de chuva e luva.

Luva e avental de pano ou
plastico.

Camisa de manga longa, calga,
bota e chapéu. Eventualmente
perneira, dculos de protecdo,
capa de chuva, protetor solar e
repelente de insetos.

Jaleco escuro e grosso (feito de
tecido tipo brim), chapéu, mas-
cara, luva, bota e eventualmente
perneira, repelente de insetos,
protetor solar e 6culos escuros.

No ambito da farméacia viva todos os funcionérios devem receber treinamento
para prevencdo de acidentes e doengas ocupacionais, bem como cumprir Normas Re-
gulamentares (NR) sobre seguranga e medicina do trabalho.

Os trabalhadores devem gozar de boas condi¢des de salde para a realizagdo
das atividades e, em caso de doencas infecciosas, deverdo ser afastados das atividades
até seu completo restabelecimento.

PLANEJAMENTO E GESTAO DA PRODUCAO DE PLANTAS
MEDICINAIS

O planejamento de producao de plantas medicinais em farmécia viva envolve
o preparo e adubagdo do solo, a produgdo de mudas, o plantio, os tratos culturais e a
colheita, devendo conter nesse plano de ac¢do geral os registros de rastreabilidade de
todas as etapas de producao. Além disso, é imprescindivel que os responsaveis pelo
campo agricola acompanhem diariamente as atividades propostas, para que sejam
executadas como foram planejadas.
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A eficiéncia de um planejamento de producdo depende da execugdo de vérias agoes:

12 Acao: conhecer a demanda de droga vegetal da
farmacia

Para iniciar o planejamento de produgdo é necessario saber, previamente, qual
a quantidade de droga vegetal necessaria, de cada espécie, para suprir a demanda
da farmacia. A partir desta informagdo é que se calcula a quantidade (kg) de planta
medicinal que serad necessario produzir no campo agricola para atender a demanda
especifica de cada uma das espécies de interesse. Assim, deve-se considerar a relacao
entre peso fresco e peso seco das espécies.

-
EXEMPLOS DE RELACAO ENTRE PESO FRESCO E SECO DE ALGUMAS
ESPECIES MEDICINAIS:

10 kg de ramos frescos de guaco (Mikania laevigata) resultam em 1 kg de
folhas secas;

5 kg de capftulos florais frescos de caléndula (Calendula officinalis) rendem
1 kg de capitulos florais secos;

4,5 kg da parte aérea fresca de maracuja (Passiflora incarnata) resultam em 1
kg de parte aérea seca.

Considerando que durante o processo de cultivo e colheita pode haver intercor-
réncias e perda na produtividade é recomenddvel plantar pelo menos 20% a mais do
que a demanda a ser atendida.

22 Acao: estabelecer o niumero de plantas, o local e
tamanho da area de cultivo.

A partir da produtividade média anual de cada espécie determina-se o niimero
de plantas necessérias para produzir a massa seca que atenda a demanda de produgao
de fitoterdpico da farmécia. O tamanho da area necessaria para o cultivo é calculado
levando-se em consideragdo o espagamento recomendado para o plantio de cada es-
pécie de interesse. Quanto ao local de cultivo, também deverdo ser considerados os
aspectos relacionados a incidéncia solar, consércio com outras espécies, tutoramento,
necessidade de irrigagdo, entre outros fatores especificos de cada planta.
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Exemplo (local e consércio): o cultivo de guaco (M. laevigata), em espaldei-
ra, consorciado com arvores de mulungu (£. mulungu) na entrelinha, beneficia o
guaco, uma vez que durante as épocas mais quentes do ano o mulungu oferece um
ambiente parcialmente sombreado ao guaco e durante o inverno, em que ocorre
a senescéncia foliar nas arvores, as plantas de guaco ficam expostas a maior lu-
minosidade. Além disso, as folhas que caem do mulungu formam uma excelente
cobertura do solo no periodo do inverno.

Exemplo (n° de plantas e tamanho de &rea): gervao-roxo (Stachytarpheta ca-
yennensis) apresenta produtividade média de 150 g de parte aérea seca por planta
e por corte. A produtividade anual é de 450 g de parte aérea seca por planta, consi-
derando-se 3 colheitas durante o ano. Se a demanda da farmécia viva for de 5 kg da
droga vegetal por ano, serdo necessarias aproximadamente 15 plantas. Nessa base
de célculo considera-se o acréscimo de pelo menos 20% em ntimero de plantas, de-
vido a possiveis intercorréncias durante o cultivo. Assim, com espagamento de 0,5 x
0,5 m entre plantas, sera necessaria uma area de aproximadamente 4 m2.

32 Acao: determinar o tempo estimado de produgao
de mudas

De modo geral, o tempo para produgao de mudas da planta medicinal em vivei-
ro ou casa de vegetacdo é em torno de 2 a 3 meses, a depender da espécie e do tipo
de propagacdo. A aquisicdo externa de sementes ou mudas de algumas espécies de
plantas medicinais pode ser desafiadora, atrasando ou impedindo que a propagagao
e/ou o plantio sejam realizados nos periodos adequados para a cultura. Durante o pla-
nejamento é fundamental conciliar o tempo para a produgdo de mudas, a época de
propagacdo da espécie e a época do ano recomendada para o plantio.

Para espécies que retardam o crescimento durante as épocas do outono/inver-
no ou em temperaturas mais frias do ano, por exemplo, ndo é indicado o plantio de
mudas no campo agricola durante este periodo. O plantio das espécies de interesse
em épocas inadequadas, além de retardar o crescimento da planta, pode impactar ne-
gativamente no ciclo produtivo, impedir a colheita ou aumentar o nimero de perdas
de mudas no campo.
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Exemplos: o mulungu (Erythrina mulungu) produz sementes entre os me-
ses de agosto e setembro. Caso estas sementes ndo sejam colhidas/coletadas nes-
te periodo, somente no ano seguinte havera producéo de novas sementes. Deste
mesmo modo, sementes da erva-de-santa-maria (Chenopodium ambrosioides) sdo
obtidas entre os meses de dezembro e fevereiro e as plantas que nascem no campo
agricola de forma espontanea, sem um cultivo planejado, desaparecem na época
seca. A producdo de mudas ou o plantio da salvia (Salvia officinalis) e do alecrim
(Rosmarinus officinalis) ndo devem ser feitos nas épocas chuvosas do ano, plane-
ja-se de forma que as mudas estejam prontas para o plantio fora destas épocas.

423 Acao: elaborar o calendario agricola

E necessério ter uma visdo de todas as etapas que compdem o ciclo da planta
e planejar, através de um calendario ou cronograma agricola de cada espécie, todos
0s manejos a serem empregados durante o cultivo da planta medicinal. Além disso,
devem ser incluidas as a¢des de colheita. Abaixo seqguem dois exemplos de calendario
agricola da Farmacia da Natureza (Tabela 1.3 e Tabela 1.4).

Tabela 1.3. Calendario agricola de producdo de mudas, plantio, tratos culturais e colheita de Melissa
officinalis na Farmacia da Natureza.

ATIVIDADES NOvV DEzZ JAN FEV MAR ABR MAI JUN JUL AGO SET OUT

Produgdo de mudas X X

Preparo do solo e
adubacao

Plantio X

Capina X X X X
Colheita X X X

Adubagéo e cobertura
do solo

Capina X X X X

Colheita X X X X

Adubagao e cobertura

do solo X X X X

Obs.: 0 ano refere-se ao ciclo de cultivo da espécie.
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Tabela 1.4. Calendério agricola de produgdo de mudas, plantio, tratos culturais e colheita de Maytenus
ilicifolia na Farmacia da Natureza.

ATIVIDADES NOV DEZ JAN FEV MAR ABR MAI JUN JUL AGO SET OUT

Preparo de mudas X X

Manejo das mudas em
viveiro

Preparo do solo e
adubacao

Plantio X X X

Capina X X X X X

Adubagdo e cobertura
do solo

Capina X X X X X

Adubagéo e cobertura
do solo

Capina X X X X X
Poda* X
Colheita X X X

Adubagdo e cobertura

do solo X X

Obs.: 0 ano refere-se ao ciclo de cultivo da espécie. *A poda é realizada a cada 2 anos.

52 Ac¢do: fazer a gestao das atividades do horto de
plantas medicinais

E necessario fazer um plano de gestdo para que haja éxito das acdes relacio-
nadas ao cultivo e colheita da planta medicinal. A gestao é realizada a partir do deta-
lhamento de cada atividade planejada no calendéario agricola para determinada area/
lote do campo agricola. A seguir, é citado um exemplo de plano de gestdo de atividades
envolvendo preparo de solo.

Exemplo: Atividades de preparo do solo, em fase inicial de implantagao de far-
mdcia viva, para o plantio no campo agricola (Tabela 1.5).
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Tabela 1.5. Plano de gestdo do preparo do solo.

ATIVIDADES PLANEJADO REALIZADO
Andlise fisico-quimica do solo jan X
Aquisi¢do de insumos fev X
Calagem mar

Com.p(.)sto .orgénico e outras fontes abr

nutricionais

Manejo de adubagdo verde mai

Adubagao de cova (ou de cobertura) 250

e plantio

Outro fator importante para o planejamento adequado é o entendimento do ci-
clo de vida e da forma de crescimento das plantas de interesse, de modo a organizar as
etapas envolvidas na producdo agricola. As formas de crescimento das plantas podem
ser herbdcea, trepadeira ou liana, subarbustiva, arbustiva, arvoreta e &rvore, como elu-
cidado na Tabela 1.6.

Tabela 1.6. Formas de crescimento de plantas e exemplos em plantas medicinais.

FORMA DE CRESCIMENTO EXEMPLOS

Herbacea ou erva Presenca de caule herba- Mil-folhas (Achillea millefolium), macela (Achyro-
ceo, comumente verde ou cline satureioides), babosa (Aloe vera), coldnia
esverdeado, e auséncia de | (Alpinia speciosa), perpétua-do-mato (Alternan-
caule lenhoso. Plantas de thera brasiliana), bardana (Arctium lappa), losna
portes variados, geralmen- | (Artemisia absinthium), artemisia (Artemisia

te menores do que espécies | vulgaris), caléndula (Calendula officinalis), erva-
subarbustivas, arbustivas e | -de-santa-maria (Chenopodium ambrosioides),
arbéreas. cana-do-brejo (Costus spicatus), agafrdo (Curcuma
longa), zedodria (Curcuma zedoaria), capim-ci-
dreira (Cymbopogon citratus), alcachofra (Cynara
scolymus), equinacea (Echinacea purpurea),
chapéu-de-couro (Echinodorus grandiflorus), er-
va-botdo (Eclipta prostrata), cavalinha (Equisetum
hyemale), chamba (Justicia pectoralis), melissa
(Melissa officinalis), hortela (Mentha crispa), hor-
teld-pimenta (Mentha x piperita), poejo (Mentha
pulegium), quebra-pedra (Phyllanthus niruri),
camapu (Physalis angulata), tanchagem (Plan-
tago major), erva-de-bicho (Polygonum hydro-
piperoides), salvia (Salvia officinalis), balsamo
(Sedum dendroideum), dente-de-ledo (Taraxacum
officinale), valeriana (Valeriana officinalis), gen-
gibre (Zingiber officinale), mentrasto (Ageratum
conyzoides), picao-preto (Bidens pilosa), camomila
(Matricaria chamomilla)
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FORMA DE CRESCIMENTO EXEMPLOS

Trepadeira (herbéa-
ceas ou lenhosas/
lianas)

Subarbustiva

Arbustiva

Arvoreta

Arvore

Nas trepadeiras herbaceas
o caule é tenro, delgado,
suculento e geralmente
verde.

As trepadeiras lenhosas
(lianas) geralmente iniciam
seu crescimento com caule
herbaceo e, a medida em
que se desenvolvem, o
caule torna-se lenhoso e
de tamanhos e formatos
variados.

Presenga de caule lenhoso
na porgao basal e caule
herbaceo nas demais
porgdes, ou caule lenhoso
subterraneo e parte aérea
herbécea. Geralmente,
plantas com porte inter-
mediario entre herbacea e
arbustiva.

Presenga de caule lenhoso
e ramificado desde a base,
sem a formagdo de fuste
definido. A altura da planta
nao caracteriza o arbusto,
podendo existir espécies
arbustivas maiores do que
arvores.

Presenca de caule lenhoso
que forma fuste e copa, e
sdo conhecidas como arvo-
res pequenas, usualmente
medindo entre 3 e 5 m de
altura.

Presenca de fuste (caule
lenhoso ou tronco nao-ra-
mificado) que forma copa.
Plantas com altura superior
as5m.

Guaco (Mikania laevigata e M. glomerata), mara-
cuja-doce (Passiflora alata), maracuja-incarnata
(Passiflora incarnata), unha-de-gato (Uncaria
tomentosa), cipé-de-sdo-jodo (Pyrostegia venusta),
taiuia (Cayaponia tayuya), meldo-de-sdo-caetano
(Momordica charantia).

Alofsia (Aloysia polystachya), gervao-roxo (Stachy-
tarpheta cayennensis), rosélia (Hibiscus sabdarif-
fa), alfazema (Lavandula officinalis), lipia (Lippia
alba), alfavacdo (Ocimum gratissimum), fafia
(Pfaffia glomerata), boldo-do-reino (Plectranthus
barbatus), alecrim (Rosmarinus officinalis), arruda
(Ruta graveolens), tanaceto (Tanacetum vulgare).

Erva-baleeira (Cordia verbenacea), alecrim-pimen-
ta (Lippia origanoides), pedra-ume-kaa (Eugenia
punicifolia), sabugueiro (Sambucus australis),
assa-peixe (Vernonanthura polyanthes), aswagan-
dha (Withania somnifera).

Guagatonga (Casearia sylvestris), espinheira-san-
ta (Maytenus ilicifolia), Urucum (Bixa orellana),
romanzeira (Punica granatum), sabugueiro (Sam-
bubus australis).

Guagatonga (Casearia sylvestris), pata-de-vaca
(Bauhinia forficata), embauba (Cecropia pachys-
tachya), mulungu (Erythrina mulungu), eucalip-
to-medicinal (Eucalyptus globulus), barbatimao
(Stryphnodendron adstringens), ipé-roxo (Tabebuia
avellanedae).

Quanto ao ciclo de vida das plantas, este pode ser anual, bianual, semiperene
ou perene (Tabela 1.7). As plantas medicinais anuais, por exemplo, apresentam uma

rotatividade maior no campo agricola quando comparadas com as plantas semipere-
nes ou perenes, requerendo constante coleta de sementes e/ou producdo de mudas.
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Tabela 1.7. Ciclos de vida de plantas e exemplos em plantas medicinais.

CICLO DE VIDA EXEMPLOS

Anual Ciclo de vida Caléndula (Calendula. officinalis), erva-botdo (Eclipta prostrata),
de até 1 ano, artemisia (Artemisia vulgaris), camomila (Matricaria chamomilla),
necessita ser picdo-preto (Bidens pilosa), mentrasto (Ageratum conyzoides),
propagada quebra-pedra (Phyllanthus niruri), camapu (Physalis angulata), taiuia
anualmente. (Cayaponia tayuya), erva-de-santa-maria (Chenopodium ambrosioi-
des), erva-de-bicho (Polygonum hydropiper), meldo-de-sao-caetano
(Momordica charantia).
Bianual Ciclo de vida Bardana (Arctium lappa), rosélia (Hibiscus sabdariffa), alcachofra
ocorreacada2 | (Cynara scolymus), tanchagem (Plantago major).
anos, sendo que,
normalmente,
no primeiro ano
0 crescimento
é vegetativo e
no segundo é
reprodutivo.
Semiperene | Ciclo de vida Gervao-roxo (Stachytarpheta cayennensis), alcachofra (Cynara scoly-
entre 3e5anos. | mus), mil-folhas (Achillea millefolium), melissa (Melissa officinalis),
hortela (Mentha spicata), hortela-pimenta (Mentha x piperita), poejo
(Mentha pulegium), maracuja-doce (Passiflora alata), maracuja-
-incarnata (Passiflora incarnata), fafia (Pfaffia glomerata), arruda
(Ruta graveolens), capim-cidreira (Cymbopogon citratus), valeriana
(Valeriana officinalis), tanchagem (Plantago major), aswagandha
(Withania somnifera).
Perene Ciclo de vida aci- | Alofsia (Aloysia polystachya), capim-cidreira (Cymbopogon citratus),

ma de 5 anos.

macela (Achyrocline satureioides), babosa (Aloe vera), colonia (Al-
pinia speciosa), perpétua-do-mato (Alternanthera brasiliana), losna
(Artemisia absinthium), cana-do-brejo (Costus spicatus), erva-baleei-
ra (Cordia verbenacea), agafrao (Curcuma longa), zedoaria (Curcuma
zedoaria), chapéu-de-couro (Echinodorus grandiflorus), cavalinha
(Equisetum hyemale), mulungu (Erythrina mulungu), eucalipto-me-
dicinal (Eucalyptus globulus), chamba (Justicia pectoralis), alfazema
(Lavandula officinalis), \ipia (Lippia alba), alecrim-pimenta (Lippia
origanoides), espinheira-santa (Maytenus ilicifolia), guaco (Mikania
laevigata e Mikania glomerata), pedra-ume-kaa (Eugenia punicifolia),
alfavacdo (Ocimum gratissimum), boldo-do-reino (Plectranthus barba-
tus), romanzeira (Punica granatum), equinacea (Echinacea purpurea),
melissa (Melissa officinalis), alecrim (Rosmarinus officinalis), salvia
(Salvia officinalis), sabugueiro (Sambucus australis), cip6-de-sdo-jodo
(Pyrostegia venusta), balsamo (Sedum dendroideum), arruda (Ruta
graveolens), urucum (Bixa orellana), barbatimao (Stryphnodendron
adstringens), ipé-roxo (Tabebuia avellanedae), tanaceto (Tanacetum
vulgare), dente-de-ledo (7araxacum officinale), unha-de-gato (Uncaria
tomentosa), assa-peixe (Vernonanthura polyanthes), guagatonga
(Casearia sylvestris), gengibre (Zingiber officinale), valeriana (Vale-
riana officinalis), aswagandha (Withania somnifera), pata-de-vaca
(Bauhinia forficata), embauba (Cecropia pachystachya).
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E importante considerar as fases do ciclo de vida das plantas, que s&o: germinagéo
da semente, crescimento vegetativo, floracdo, frutificacdo, senescéncia de érgéos ou da
planta toda e morte de 6rgdos ou da planta toda. Estas fases serdo norteadoras para o

manejo das plantas medicinais e determinantes na indicagéo do ponto de colheita.

Tabela 1.8. Exemplos de plantas medicinais de acordo com o ciclo de vida e forma de crescimento.

CICLO DE VIDA FORMA DE CRESCIMENTO

ANUAL

BIANUAL

SEMIPERENE

PERENE

HERBACEA

Caléndula (C. officinalis), erva-de-santa-maria
(C. ambrosioides), erva-botao (E. prostrata),
quebra-pedra (P, niruri), camapu (P. angulata),
erva-de-bicho (P hydropiperoides), artemisia (A.
vulgaris), camomila (M. chamomilla), picao-pre-
to (B. pilosa), mentrasto (A. conyzoides).

Bardana (A. lappa), alcachofra (C. scolymus),
tanchagem (P major).

Capim-cidreira (C. citratus), alcachofra (C.
scolymus), melissa (M. officinalis), hortela (M.
spicata), hortela-pimenta (Mentha x piperita),
poejo (M. pulegium), mil-folhas (A. millefolium),
tanchagem (P. major), valeriana (V. officinalis).

Cana-do-brejo (C. spicatus), mil-folhas (A.
millefolium), macela (A. satureioides), losna (A.
absinthium), babosa (4. vera), colonia (A. spe-
ciosa), perpétua-do-mato (A. brasiliana), agafrao
(C. longa), chapéu-de-couro (E. grandiflorus),
capim-cidreira (C. citratus), zedoaria (C. zedoaria),
equinécea (£. purpurea), cavalinha (E. hyemale),
chamba (J. pectoralis), melissa (M. officinalis),
sélvia (S. officinalis), balsamo (S. dendroideum),
gengibre (Z. officinale), dente-de-ledo (T. officina-
le), valeriana (V. officinalis).

TREPADEIRA

Meldo-de-sao-caetano (M. cha-
rantia), taiuia (C. tayuya).

Maracuja-doce (P, alata), mara-
cujé-incarnata (P incarnata).

Guaco (M. laevigatae M.
glomerata), unha-de-gato (U.
tomentosa), cip6-de-sdo-jodo (P
venusta).
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Correlacionar o ciclo de vida e a forma de crescimento das plantas medicinais
contribui para estabelecer planejamento adequado quanto ao tempo de permanéncia
no campo agricola, possibilidade de consércio entre plantas, determinagéo de espaga-

mento adequado, entre outros fatores (Tabela 1.8).

SUBARBUSTO

Rosélia (H. sabdariffa),
fafia (P glomerata).

Gervao-roxo (S.
cayennensis), fafia (P
glomerata), arruda (R.
graveolens).

Alfazema (L. offici-
nalis), lipia (L. alba),
alfavacdo (O. gratissi-
mum), boldo-do-reino

polystachya), alecrim
(R. officinalis), arruda

to (T vulgare).

(P barbatus), alofsia (A.

(R. graveolens), tanace-

ARBUSTO

Aswagandha (W. som-
nifera).

Erva-baleeira (C.
verbenacea), pedra-
ume-kaa (E. punici-
folia), sabugueiro (S.
australis), alecrim-pi-
menta (L. origanoides),
assa-peixe (V. polyan-
thes), aswagandha (V.
somnifera).

ARVORETA

Urucum (B. orellana),
guagatonga (C. sylves-
tris), espinheira-santa
(M. ilicifolia), romanzei-
ra (P granatum), sabu-
gueiro (S. australis).

ARVORE

Guagatonga (C. sylves-
tris), pata-de-vaca (B.
forficata), embalba

(C. pachystachya),
mulungu (E. mulungu),
eucalipto-medicinal (£.
globulus), barbatimdo
(S. adstringens), ipé-ro-
xo (T avellanedae).

A ESCOLHA DAS PLANTAS MEDICINAIS

A escolha das plantas medicinais para uso no Sistema Unico de Satde (SUS) deve
considerar as listas de espécies descritas em documentos oficiais publicados pelo Minis-
tério da Sadde e pela ANVISA (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria). Portanto, a se-
le¢do das plantas medicinais para a produgdo de fitoterdpicos no programa farmacia viva
deve ser baseada principalmente na lista de espécies contidas no Formulario Fitotera-
pico da Farmacopeia Brasileira (BRASIL, 2021) e em compéndios internacionais aceitos
pela ANVISA, a exemplo da EMA (European Medicines Agency). Além disso, informagoes
etnofarmacolégicas bem documentadas, com comprovacdo de mais de 30 anos de uso,
também podem ser fonte de selecdo de espécies a serem utilizadas em farmécia viva.
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Embora o Formulario Fitoterapico da Farmacopeia Brasileira apresente uma lis-
ta de espécies a serem adotadas nos programas brasileiros, o ambiente pode ser deter-
minante para a escolha das plantas. Por exemplo, nem todas as espécies do Cerrado se
adaptam em &reas da Caatinga ou dos Campos Sulinos. Assim, determinadas espécies
se desenvolvem melhor em regides mais Umidas como Amazo6nia e Pantanal, enquanto
outras estdo melhor adaptadas a ambientes mais secos.

E fundamental que os genétipos cultivados no horto de plantas medicinais se-
jam introduzidos a partir de matrizes bem estudadas em relagdo ao teor de marcadores
quimicos. Esta recomendacdo advém do fato de que o controle de qualidade quimico,
realizado na farmacia viva, nem sempre estabelece o teor de marcadores nas espécies
de interesse, mas sim determina apenas a presenca deles por métodos de triagem fito-
quimica e/ou identificagdo de classes de compostos.

Um outro aspecto a ser considerado é o nimero de espécies a ser utilizada na
farmacia viva. Quando um municipio inicia o trabalho com plantas medicinais reco-
mendamos que sejam selecionadas até no maximo cinco espécies inicialmente, para
que haja uma experiéncia consolidada e, s6 entdo, ampliar o nlimero delas.

IDENTIFICACAO BOTANICA

Todas as plantas do horto de plantas medicinais sdo encaminhadas para a iden-
tificagdo botanica que é realizada a partir de uma exsicata por um especialista na fa-
milia botanica da espécie de interesse. E necessério realizar o depésito da mesma em
herbario devidamente credenciado, contendo, no minimo, as seguintes informagdes:

« Numero do registro no herbario;

- Familia botanica;

- Nome cientifico;

« Nome popular;

« Procedéncia: pafs, estado, descri¢do detalhada da localidade com a coordenada
geografica registrada com dados de GPS (Sistema de Posicionamento Global);

- Dados sobre a planta no momento de coleta registrados na ficha de coleta;

- Nome do coletor e nimero de coleta registrado no caderno de campo do coletor.

E recomendado que seja guardada, nas dependéncias da farmécia viva, uma
exsicata devidamente identificada pelo especialista, como garantia da certificacdo
botanica.

Algumas espécies requerem uma identificagdo mais precisa quanto a subes-
pécie e variedade, a exemplo de Foeniculum vulgare, que apresenta morfologia e
quimiotipos distintos: funcho doce (Foeniculum vulgare subespécie capillaceum va-
riedade dulce Mill.), amargo (Foeniculum vulgare subespécie piperitum variedade
vulgare Mill) e a variedade azoricum (Foeniculum vulgare subespécie capillaceum
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variedade azoricum Mill.) que produz um bulbo utilizado principalmente na culinaria
(DESMAREST, 1978).

Para que a identificacao botanica seja confidvel, sdo necesséarias a colheita/co-
leta de amostra com flor/fruto e a identificagdo por botanico taxonomista, pelo nome
cientffico da espécie, com registro de depdsito da exsicata (voucher), incluindo even-
tuais subespécies ou quimio/morfotipos (EISENMAN; TUCKER; STRUWE, 2012).

RASTREABILIDADE DA UNIDADE DO HORTO DE PLANTAS
MEDICINAIS

Todas as atividades rotineiras realizadas na farmdécia viva devem ser registra-
das de forma que permita rastreabilidade, o que faz parte das boas praticas agricolas
de plantas medicinais. A rastreabilidade implica no registro de todas as etapas, in-
cluindo produgdo de muda, preparo do solo, plantio, tratos culturais e colheita, bem
como treinamentos técnicos dos trabalhadores.

« Registro de Produgdo de Muda (Figura 1.3). Todos os aspectos que envolvem a
produgdo da muda devem ser registrados;

+ Registro de Armazenamento de Sementes (Figura 1.7);

« Registro de Plantio e Cultivo (Figura 1.9). Os dados do plantio devem ser regis-
trados com todo detalhamento técnico;

« Registro de Acompanhamento do Campo Agricola (Figura 9). Atividades realiza-
das no campo agricola séo registradas com detalhamento técnico;

- Registro de Colheita de planta medicinal (Figura 10);

» Registro de Treinamento de Boas Préticas Agricolas de Plantas Medicinais em

farmécia viva (Apéndice 1.15.1).

MATERIAL PROPAGATIVO E PREPARO DE MUDAS

O material propagativo identificado botanicamente, conforme relatado ante-
riormente, deve estar descrito nos “Registro de Produgdo de Muda” (Figura 1.3) e
“Registro de Plantio e Cultivo” (Figura 1.9). Os materiais de propagagdo devem estar
livres de patégenos ou pragas.

O nimero de mudas necessarias para o plantio pode ser calculado a partir do
tamanho da area a ser utilizada e o espacamento adequado a cultura, como demos-
trado na Tabela 1.9.
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Tabela 1.9. Exemplo de célculo do nimero de mudas de caléndula em uma area de 100 m2.

ESPECIE Calendula officinalis
Area total 100 m?
Espagamento 0,5x0,3m (=0,15 m?)
Ne de plantas necessérias 100/0,15 = 666,66 mudas
N de plantas a serem preparadas 666,66 + 20%* = 800 mudas

*Acrescenta-se 20% no nimero de plantas de forma a compensar possiveis
perdas durante o preparo.

No processo de producdo de mudas, quando forem utilizados tubérculos, rai-
zes, rizomas, bulbos, estacas ou folhas, é necesséario observar o estado fitossanitario
das plantas matrizes e escolher plantas produtivas, sadias e bem desenvolvidas. As
mudas devem ser preparadas em sacos plasticos de polietileno preto, bandejas ou
tubetes, contendo substrato previamente preparado e, posteriormente, serem trans-
feridas para o viveiro ou casa de vegetagdo, onde terdo as condi¢cdes necessarias
para seu crescimento. Para a maioria das plantas, indica-se o uso de substratos co-
merciais usados para hortaligas ou de substrato preparado na unidade de produgdo
vegetal. No geral, para preparo de substratos ndo comerciais, os materiais devem
ser peneirados e as seguintes proporg¢des podem ser adotadas: se o solo for argiloso,
usar 2:1:1 de solo + composto organico + areia média lavada; para solo arenoso, usar
2:1 de solo + composto organico.

No Horto de Plantas Medicinais da Farmdcia da Natureza sdo utilizados 3 ti-
pos de substrato, de acordo com a necessidade de cada espécie e de cada forma de
propagacdo: substrato comercial Carolina Soil®, substrato preparado com palha de
arroz queimada + palha de café curtida + esterco de gado curtido (4:4:1), e substrato
preparado com solo peneirado + esterco de gado curtido + areia média (3:2:1%).

E importante salientar que, para uso do solo da prépria regido, este deve ser
analisado quimicamente e, se apresentar deficiéncias nutricionais, serd necessario
corrigir. Para facilitar o enchimento dos sacos de polietileno com o substrato, po-
de-se fazer uso de uma ferramenta construida manualmente, que consiste em um
pedago de cano de PVC com uma das extremidades cortada em bisel (Figura 1.8).

!Esta proporgao é adequada para as condigdes fisico-quimicas do solo da regido de Jardinépolis-SP. Outras
regides podem adotar proporgdes diferentes, orientadas por agronomo ou profissional habilitado.
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Figura 1.8. Ferramenta produzida de cano PVC utilizada para encher saquinho de mudas no viveiro da
Farmdcia da Natureza (Fonte: Henrique Tardelli).

A utilizacdo de sementes para a producdo de mudas requer boa procedéncia
e rastreabilidade, sendo necessario, e quando aplicavel, sequir as recomendacdes
informadas no rétulo da embalagem. A semeadura pode ser realizada em sistema
tipo “bergo” ou em bandejas. Em geral, a semeadura em bergo é realizada em subs-
trato de areia lavada, enquanto para semeadura em bandejas utilizam-se os mesmos
substratos descritos acima.

No viveiro de mudas, na casa de vegetacao ou na estufa as mudas devem estar
identificadas com placas contendo as seguintes informagdes: data do preparo das
mudas ou da semeadura, nome popular e nome cientifico da planta medicinal e o
nome do responsavel pelo plantio. Esse procedimento evita equivocos na identifica-
¢do das espécies de interesse, no momento do plantio. Se a placa de identificagdo
for de material plastico recomenda-se escrever a lapis.

PREPARO E ADUBACAO DO SOLO

O preparo do solo deve ser realizado anteriormente ao plantio e planejado para
que se cumpram todas as etapas necessarias. Inicialmente é feita a analise fisico-
-quimica do solo por laboratério capacitado para verificar a acidez, a disponibilidade
de nutrientes e a textura do solo. Entre as etapas de preparo e adubagdo do solo,
incluem-se: a limpeza da &rea através da capina manual ou mecanizada, a descompac-
tacdo ou revolvimento do solo, o preparo do canteiro, a correcdo da acidez, a reminera-
lizagdo e condicionamento do solo, as adubagdes e a cobertura do solo.

No manejo convencional do solo adicionam-se constantemente nutrientes ex-
ternos ao sistema de cultivo. Entretanto, promover a vida no solo é lancar um olhar que
vai além do convencional, é necessario considerar o solo como um sistema vivo. Além
dos aspectos fisicos e quimicos, deve-se considerar o aspecto bioldgico, fundamental
para a vitalidade do mesmo. Um solo rico em matéria organica, bem agregado, poroso
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e coberto adequadamente sdo indicios de solo com vida. A cobertura do solo inclui ma-
nejo da palhada, restos culturais, serrapilheira, plantas adubadeiras e a rotagdo entre
os plantios. Ela deve ser realizada de modo que o solo permanega sempre coberto. A
cobertura do solo protege da incidéncia direta dos raios solares e do impacto da chuva,
e principalmente, promove condigdes para a vida microbiolégica de bactérias, fungos
e outros organismos essenciais para a regeneragao do solo (PRIMAVESI, 2016).

Dentre as etapas de preparo do solo, a descompactacdo deve ser feita na fase
inicial do horto de plantas medicinais, ou seja, nos primeiros plantios. Posteriormente,
se for realizado o manejo adequado do solo, ndo havera compactagdo do mesmo, dis-
pensando a descompactagdo por via manual ou mecanica, principalmente em relagdo
as camadas mais profundas (abaixo de 20 c¢m).

De modo geral, o maquindrio agricola, como a utilizacao de trator de pequeno
porte e grades agricolas, é utilizado quando se dispde de areas que permitam tal ma-
nejo. Em pequenas &reas ou entre plantios (rotagdo de cultura) sdo utilizadas ferra-
mentas manuais como enxada, enxadao, pa, ancinho e outras. Para o preparo do solo
devem ser utilizadas também técnicas de conservagdo, como por exemplo, a realiza-
cdo de curvas de nivel para evitar erosdo e perdas dos nutrientes por lixiviagao.

A rotagdo de culturas e as plantas adubadeiras, favorecendo as condicdes fisi-
cas, quimicas e bioldgicas do solo, propiciam aumento do teor de matéria organica, da
acdo de microrganismos nao patogénicos no solo, da infiltracdo de 4gua e da aeracdo.
As plantas adubadeiras leguminosas representam ainda fonte de nitrogénio em razao
da presenca, em suas raizes, de bactérias fixadoras desse elemento. As leguminosas
usadas como adubo verde, consorciadas ou ndo, devem ser cortadas durante a flora-
¢do, ndo permitindo que atinjam a maturidade da frutificagdo.

No cultivo de plantas medicinais, quando a adubacéo for necesséria, adubos
organicos sdao sempre indicados, a exemplo de compostos organicos ou estercos de
animais (aves, bovinos ou caprinos); fosfatos naturais, como fonte de fésforo; cinzas
vegetais ou sulfato de potassio, como fonte de potéssio; torta de mamona ou farinha
de casco e chifre, como fonte de nitrogénio; entre muitos outros. Ha diversas manei-
ras de preparar adubagoes. Para fazer a adubagdo recomenda-se consultar as “Fichas
Agroecolégicas - Tecnologias Apropriadas para agricultura organica - Fertilidade do
solo e nutrigdo de plantas - n° 01 a 36”2. Para o sistema de producao organica, o uso de
estercos de animais deve respeitar os limites maximos de contaminantes preconizados
na IN n° 17 de 18 junho 2014 do MAPA (BRASIL, 2014).

E importante salientar que a recomendacéo de adubagio e o modo de aplicagio
devem ser orientados por profissional habilitado (técnico agricola e/ou engenheiro
agrénomo). As etapas de preparo e adubacgdo do solo devem ser planejadas de modo
a respeitar as reagdes quimicas no solo. Por exemplo, recomenda-se que a calagem,

2 Disponivel nos sites https://www.gov.br/agricultura/pt-br/assuntos/sustentabilidade/organicos/fichas-
agroecologicas/fertilidade-do-solo e www.fitoterapiabrasil.com.br
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quando necessdria, seja feita pelo menos 30 a 45 dias antes do plantio. A fosfatagem
deve ser realizada no minimo 20 dias apés a calagem, uma vez que o calcério e o fés-
foro ndo devem ser aplicados juntos.

No Horto de Plantas Medicinais da Farmacia da Natureza a cobertura de solo
é realizada com serrapinheira e/ou madeira ramial fragmentada. Esses materiais me-
lhoram a conservagdo do solo devido a capacidade de retengdo de agua, formagdo
de himus, aumento da resisténcia das plantas a seca e diminuigdo da presenca de
insetos indesejaveis. O uso de madeira ramial fragmentada na superficie do solo foi
amplamente avaliado em experimentos realizados na Nova Zelandia por Céline Caron
(1994) e no Canada por Lemieux e Germain (2000).

PLANTIO

Apés o preparo do solo e das mudas, chega o momento do plantio no campo
agricola. Durante o periodo de transicdo, no qual as plantas sdo transferidas de um
ambiente protegido para o campo, ha necessidade de um acompanhamento mais fre-
quente durante as primeiras semanas do pegamento das mudas transplantadas, veri-
ficando a disponibilidade de dgua, a presenca de pragas (como formigas cortadeiras) e
de doencas que podem ocorrer nesta fase de maior suscetibilidade das plantas. A cova
deve ser grande o suficiente para conter o torrdo que envolve as raizes e é necessario
certificar-se de que o mesmo esteja totalmente coberto e fixo no solo (sem espagos
vazios entre o torrdo e o solo). Outro fator fundamental a ser considerado é o espaca-
mento indicado para cada espécie, que deve ser dimensionado a partir de experiéncia
prévia com a planta, relatada em literatura especifica.

Preferencialmente, opta-se pelos dias nublados ou chuvosos para o plantio,
de modo que as mudas sejam menos impactadas pela temperatura dos dias quentes.
Caso ndo seja possivel, indica-se que o plantio seja realizado no periodo da tarde, apés
as 15 h. Além disso, recomenda-se que, durante o primeiro més, também sejam reali-
zados replantios ou reposi¢cdes das mudas que morrerem no periodo. As agdes reali-
zadas no campo agricola, nesta etapa, devem constar no Registro de Plantio e Cultivo
(Figura 1.9).
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Registro de Plantio e Cultivo

Espécie: Data: /__/

Lote: Numero de plantas:

MUDAS ( Procedéncia do viveiro e quadrante)
[ viveiro geral [] Viveiro especifico [ ] Viveiro reservado [ ] Viveiro terreirdo
[JEstufa aclimatizada [ ] Quarentena

Quadrante: Tempo de permanéncia no viveiro:

PLANTIO

Talhdo: area do talhdo (m?): Espagamento (cm):

[] Plantio em cova []Plantio direto a partir de semente

Horério do plantio: Temperatura (2C): [ ]10-20 []20-30 [ ]30-40
Luminosidade: [_] pleno sol [_| meia sobra [ _|sombra Irrigagdo: [ ]sim [ |ndo

CONDIGOES DO SOLO
Preparo do solo:

Adubagdo no plantio: esterco compostagem

Tipo: [ ]esterco [ ] compostagem  Outro:

Adubagio ap6s colheita: ___/ /[ ]/ ] ]

Cobertura de solo: [ |ndo [ |sim Qual:

CONDIGOES FITOSSANITARIAS DA MUDA
[Jsadia [Jdoente Quais:

CONDlCGES FITOSSANITARIAS DA PLANTA NO CAMPO
Presenca de pragas: [ |formiga [ |lagarta [ |Outra:

Presenca de doengas: [_|ndo [ |sim Quais:

TRATOS CULTURAIS:

Responsavel pelo plantio:

Responsavel pelo acompanhamento:

Observagées relevantes:

Figura 1.9. Registro de Plantio e Cultivo do Horto de Plantas Medicinais da Farmécia da Natureza.

TRATOS CULTURAIS

Os tratos culturais de plantas medicinais envolvem as necessidades para a ma-
nutencgdo do sistema de cultivo, tais como plantas companheiras, controle de plantas
espontaneas ou indesejadas, irrigagao, condugdo das plantas, adubagdo, rotagdo en-
tre culturas, cobertura do solo, entre outros. Desta forma, os tratos culturais contri-

buem para as plantas manifestarem seu potencial produtivo.

0 acompanhamento do campo agricola faz parte das boas préticas e deve ser
registrado contendo informagdes relevantes e observagdes incomuns encontradas na
cultura, detalhamento de recomendacgées agronémicas, incidentes ocorridos no cam-

po, entre outros, conforme o modelo abaixo (Figura 1.10).
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Registro de Acompanhamento do Campo Agricola
Data__/__/.
Espécie:
Talhdo: N2 do lote:
Observagdes
Resp avel pelo acompanh

Figura 1.10. Registro de Acompanhamento do Campo Agricola do Horto de Plantas Medicinais da
Farmdcia da Natureza.

Plantas companheiras e controle de plantas
indesejadas

O campo agricola na farmacia viva deve ser estruturado como uma paisagem
integrada a biodiversidade local. Os servicos ecoldgicos essenciais sdo estabelecidos
a partir da associagdo entre micro e macro organismos, em conjunto com 0s recursos
abidticos disponiveis. Além disso, deve-se ter um cuidado atento para evitar interferir,
de maneira excessiva, na dinamica dessas relacdes.

A capina do campo agricola deve ser realizada com certa constancia, mas é ne-
cessério evitar que o solo fique sem cobertura. O controle de plantas indesejadas pode
ser obtido com a capina, usando enxada, ou com rogagem, utilizando rocadeira ma-
nual, foice ou penado. A capina consiste na retirada total das plantas incluindo suas
raizes. J4 a rocada baseia-se na retirada parcial das plantas indesejadas, cortando a
parte aérea préxima a superficie do solo. Deve-se fazer a capina seletiva para retirar
plantas espontaneas indesejadas junto da cultura estabelecida, somente quando se
observa um prejuizo real para a planta de interesse. Deve-se, sempre que possivel,
manter as plantas companheiras.

O trabalho de semeadura, plantio e colheita é dindmico e, quando uma cultura
é colhida, podada ou renovada, o solo revolvido pode ficar temporariamente exposto
a maior luminosidade solar, o que favorece a germinagdo espontanea de sementes
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que sdo trazidas para o campo de cultivo pelo vento, pela enxurrada, pelos passaros e
por outros animais. Muitas plantas que crescem espontaneamente sdo denominadas
de plantas companheiras, por beneficiarem de diferentes formas outras plantas e o
préprio ambiente onde se desenvolvem. Quando rasteiras, contribuem com a forracéo,
mantendo o solo mais tmido; no caso de espécies aromaticas, estas interagem com o
ambiente exalando compostos volateis repelentes, que afastam herbivoros; por fim,
quando arbustivas, atuam como quebra-vento ou promovem sombreamento desejavel.

As plantas companheiras, com suas flores silvestres e multicoloridas, atraem
diversos polinizadores, por fornecerem alimento, na forma de pélen e/ou néctar para
insetos que atuam como cagadores naturais de organismos herbivoros, os quais po-
dem se tornar prejudiciais, pela velocidade com que se multiplicam.

A diversidade da vegetagdo no campo de cultivo, incluindo as plantas com-
panheiras, é importante porque favorece o aumento de variedades de insetos que
contribuem para o controle biolégico e também porque promovem o equilibrio do
ecossistema como um todo, facilitando o manejo das culturas (LETOURNEAU et
al., 2011). No Horto de Plantas Medicinais da Farméacia da Natureza a maioria das
espécies companheiras pertence as familias Apiaceae, Asteraceae e Fabaceae e
alguns exemplos dessas espécies sao: serralha - Sonchus oleraceus; picdo branco
- Galinsoga parviflora; picdo preto - Bidens pilosa; pega-pinto - Boerhavia diffusa e
trevo - Oxalis oxiptera).

Irrigacao

Agua de boa qualidade deve ser abundante e de facil acesso no campo de cul-
tivo de plantas medicinais e poderd ser disponibilizada por sistema de irrigagdo ou
por mangueiras. Quando a fonte de dgua n&do for monitorada pelo departamento de
agua do municipio, a farmdcia viva deve responsabilizar-se pelos procedimentos de
controle de qualidade da dgua de acordo com legislagao vigente (Resolucdo SS65 de
2005 e 2016; Portaria CVS1 de 2019 e comunicado CVS60). Quando a dgua for pro-
veniente de pogo artesiano, também é necessario obtengdo de outorga. Além disso, é
recomendado considerar os apontamentos descritos no livro “Qualidade da Agua de
Irrigagdo” (ALMEIDA, 2010), publicado pela da Empresa Brasileira de Pesquisa Agro-
pecudria (EMBRAPA) e Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento (MAPA),
o qual ressalta trés principios basicos de qualidade da dgua utilizada para irrigacao:
salinidade, sodicidade e toxicidade.

A quantidade de dgua necessaria para as plantas medicinais é varidvel de acor-
do com cada espécie e devem-se considerar os aspectos climaticos da regido onde
esta sendo efetuado o plantio. Pode-se adotar como recomendagédo regas por 10-20
minutos, 1 ou 2 vezes ao dia. De modo geral, o sistema de irrigacdo por aspersdo é o
mais utilizado, pois irriga ampla e homogeneamente os canteiros de cultivo.
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Para algumas espécies, como é o caso de plantas aquéticas e outras, como
Echinodorus grandiflorus, Bacopa monnieri e Nasturtium officinale, ha necessidade
de irrigacdo mais abundante ou, se possivel, realizar o plantio na borda de afluentes.
Outras espécies podem ndo tolerar grande quantidade de &gua, sendo adequado fa-
zer sempre uma avaliagcdo mais pormenorizada da necessidade para cada espécie, de
modo a favorecer seu desenvolvimento.

Tutoramento

Plantas trepadeiras (herbé&ceas ou lianas) necessitam de espaldeira ou cerca
aramada para sustentacdo, conducdo e crescimento das mesmas. Algumas espé-
cies arbustivas e arbéreas necessitam de tutoramento durante os primeiros meses
de plantio. E recomendado que o plantio de espécies trepadeiras seja realizado sob
algum nivel de sombreamento proporcionado por espécies arbéreas leguminosas
como Erythrina mulungu e Stryphnodendron adstringens, que fazem endossimbiose
com bactérias do género Rhizobium, que vivem no solo e fixam nitrogénio.

Adubacao de cobertura, foliar e biofertilizante

O procedimento de adubagdo de cobertura, foliar e por biofertilizante é realiza-
do com a fungdo de repor ou acrescentar nutrientes durante as fases de crescimento
da planta, consistindo na adubacgdo do solo (cobertura) ou foliar. O parcelamento da
adubacgdo varia de acordo com a espécie cultivada e as condi¢des do sistema de cul-
tivo. Em geral, é realizada entre colheitas ou na fase de maior importancia a planta,
podendo utilizar as fontes de adubagdo anteriormente descritas.

Além do uso da adubacdo de cobertura via solo, biofertilizantes podem ser
utilizados na adubacao foliar ou por sistema de fertirrigagcdo no solo, durante as fa-
ses de crescimento e/ou desenvolvimento das plantas. O MAPA disponibiliza diversas
formulacdes de biofertilizantes a base de plantas, pé de rocha, estercos de animais
ou outros. E também recomendado consultar as chamadas “Fichas Agroecolégicas -
Tecnologias apropriadas para agricultura organica - Fertilidade do solo e nutricdo de
plantas - n°® 04 ao 14”, podem ser feitos na unidade de producédo vegetal. Essas fichas
estdo disponiveis nos sites do Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento® ou
no site Fitoterapia Brasil.

3 https://www.gov.br/agricultura/pt-br/assuntos/sustentabilidade/organicos/fichas-agroecologicas/
fertilidade-do-solo
https://www.fitoterapiabrasil.com
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E importante considerar que a adubag&o de plantas medicinais pode aumentar
a producdo da biomassa sem que haja acréscimo no teor de principios ativos e, em al-
guns casos, pode até mesmo reduzi-los. Assim, é necessario um conhecimento especi-
fico de cada espécie que mostre uma relagdo adequada entre fitomassa e metabdlitos
secunddrios.

Rotacao entre culturas

O uso correto e adequado do solo conserva a fertilidade e impede a degradagao
da matéria organica. A rotacdo de cultura melhora as propriedades quimicas, fisicas
e biolégicas do solo. Apés a colheita e a finalizagdo dos ciclos de produgdo de uma
cultura, deve-se plantar outra espécie no lugar, de modo que haja diversificagdo de
culturas na area, uma vez que manter a mesma espécie no local facilita a permanén-
cia de pragas e doengas e tende a diminuir os rendimentos da produgao. A rotagdo de
culturas deve ser praticada para todas as espécies, incluindo aquelas que séo perenes,
sempre que possivel.

Cobertura do solo e plantas adubadeiras

A cobertura do solo deve ser realizada antes do plantio (seja com adubo verde
ou o uso de madeira ramial fragmentada, por exemplo) e durante as vérias fases da
cultura, com manejo constante para manter a dindmica biolégica.

Plantas adubadeiras leguminosas (feijao de porco, amendoim-forrageiro, crota-
laria, eritrina, gliricidia, moringa, guandu e mucuna-cinza) ou outras espécies (como
a bananeira, margariddo, embatba, entre outras) podem ser plantadas de modo inter-
calado com espécies medicinais de interesse, para a geracdo de biomassa vegetal no
solo. Essa biomassa se forma quando essas plantas, apds serem podadas, cortadas e/
ou fragmentadas, sdo depositadas no solo, podendo estes procedimentos serem reali-
zados manualmente ou com equipamento do tipo triturador.

Podas

H& varios tipos de poda que podem ser realizados para favorecer a produgdo
e a manutencgao de plantas medicinais no horto da farmacia viva. Em geral, as podas
realizadas em varias épocas do ano visam equilibrar o crescimento vegetativo e o de-
senvolvimento das plantas.

Poda de formagao
A poda de formacéo consiste em manejar a planta de modo que facilite o cres-
cimento durante os seus primeiros anos de vida. Essa poda é realizada principalmente
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considerando a retirada de ramos apicais e baixeiros, propiciando a brotacao de ramos
laterais na planta e contribuindo para a formac&o da copa desejada.

As plantas arbustivas como erva-baleeira (Cordia verbenacea), assa-peixe
(Vernonanthura spp.), alfavacdo (Ocimum gratissimum), vitex (Vitex agnus-castus),
sabugueiro (Sambucus australis), entre outras, e as arb6reas como espinheira santa
(Maytenus ilicifolia), oliveira (Olea europaea) e pata-de-vaca (Bauhinia forficata), ne-
cessitam de podas de formagdo durante os estagios de crescimento, ou seja, ao menos
no primeiro ano das mudas.

Poda de regeneragao

A poda de regeneragdo é uma estratégia que deve ser executada quando ne-
cessario, considerando que tem por finalidade renovar as brotagdes da planta para se
obter uma colheita mais adequada. Assim, esta poda pode ser parcial ou drastica, o
que retarda a fase reprodutiva e a senescéncia ou estimula a fase vegetativa.

Um exemplo a ser considerado é o da espécie Baccharis trimera, cuja colheita
é realizada durante a fase vegetativa. Quando ndo hd uma demanda na farmécia por
essa espécie, e aproxima-se a floragdo, a poda pode ser realizada de forma drastica
(10 cm do solo) para que nos meses adequados a colheita a planta esteja com um
porte mais ereto. E importante ressaltar que o porte desta espécie se torna prostrado
ao longo do seu crescimento e que os caules alados tocam o solo, podendo compro-
meter a qualidade do produto a ser colhido, sendo, portanto, recomendada a poda de
regeneracao.

Outro exemplo é a espécie Passiflora incarnata, que adentra a fase de dormén-
cia durante o inverno, sendo recomendada a poda drastica (a nivel do solo) no inicio da
primavera para que seja estimulada a brotagdo de novos ramos.

Poda de frutificagao

A poda de frutificagdo tem por objetivo propiciar uma melhor estrutura e arqui-
tetura da copa, facilitando a colheita e a producéo, a exemplo do que é recomendado
fazer com a laranja-amarga (Citrus aurantium) e o guarana (Paullinia cupana), plantas
que sdo submetidas a essa poda anualmente.

Poda de limpeza e manutengao

A poda de limpeza e manutencéo ocorre quando uma determinada espécie, pre-
dominantemente as perenes, esteja interferindo negativamente em outra planta pelo
sombreamento. Além disso, é necessario retirar do ambiente de cultivo os ramos ou as
partes da planta que estejam doentes ou atacados por pragas.

Esse tipo de poda também deve ser utilizado apds a frutificacdo de determina-
das espécies, a exemplo do guarand, que consiste na retirada de frutos e ramos velhos,
propiciando a brotagdo de novos ramos que irdo facilitar as produgdes subsequentes.
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Controle de pragas e doencas

O monitoramento didrio no campo agricola é fundamental para a boa qualidade
da planta medicinal. H& doengas ou insetos que possuem uma velocidade de multipli-
cacdo que exigem o controle imediato porque se tornam pragas com muita facilida-
de. A necessidade de controle dependera da fase da planta, do ndmero de pragas ou
proporc¢do da doenca, do potencial em afetar a parte de interesse da planta medicinal
e da capacidade de permanéncia da praga ou patégeno na area de cultivo. Entre os
produtos indicados para esse controle, hd aqueles encontrados no mercado e outros
preparados no préprio campo agricola. E fundamental o acompanhamento por profis-
sional habilitado (técnico agricola e/ou engenheiro agronomo) para identificagao da
causa do problema, bem como para fazer a recomendagdo adequada dos produtos a
serem utilizados.

Para o controle de pragas e doengas recomendam-se produtos de controle bio-
légico ou de baixo impacto ao ambiente, como por exemplo, os defensivos agricolas
permitidos na agricultura organica presentes na lista “Substancias ativas e praticas
permitidas para manejo, controle de pragas e doencas nos vegetais e tratamentos p6s-
-colheita nos sistemas orgdnicos de produgdo”, Anexo VIl da IN N° 52, de 15 de margo
de 2021. Outros produtos recomendados possiveis de serem preparados na proprieda-
de, sdo os indicados pelo MAPA e descritos em “Fichas Agroecolégicas - Tecnologias
apropriadas para agricultura organica - Sanidade Vegetal”. Estes materiais estdo dis-
poniveis no portal www.fitoterapiabrasil.com.

No Horto de Plantas Medicinais da Farmacia da Natureza, pragas e doengas
de modo geral ndo séo frequentes. A realizagdo do manejo das culturas cuja base é a
diversidade das espécies, a rotagdo de culturas e o consdrcio entre plantas contribui
para a boa condigdo fitossanitaria das espécies. Quando surge alguma doenca, a plan-
ta atingida é podada drasticamente e o material é incinerado ou retirado do ambiente
de cultivo. De modo geral, os principais insetos que merecem maior atengdo sao as
formigas-cortadeiras e, além disso, as lagartas que se alimentam principalmente das
folhas de Passiflora incarnata.

COLHEITA

As boas praticas realizadas em todas as etapas no campo agricola, incluindo a
preparac¢do do solo e das mudas, o plantio e os tratos culturais, resultam num material
de exceléncia a ser colhido. A retirada do material vegetal do campo, seja a planta
toda ou partes da planta, deve levar em consideracdo o ponto de colheita, ou seja, o
momento de maior convergéncia entre a producdo de biomassa vegetal e dos marca-
dores quimicos. A colheita é realizada preferencialmente para atender uma demanda
imediata de droga vegetal por parte da farméacia viva. Quando a espécie atinge o ponto
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de colheita e ndo ha uma necessidade da droga vegetal a curto prazo, o material pode
ser colhido, seco (estabilizado) e armazenado para atender demandas futuras.

Vérios aspectos devem ser considerados no momento da colheita: a identifi-
cagdo botanica, a parte da planta a ser colhida, a altura de corte, a idade da planta, a
época do ano, a hora de colheita, a fase da planta (vegetativa, reprodutiva ou senes-
céncia), a condigdo fitossanitaria da planta, bem como a utilizacdo de ferramentas
adequadas, mao de obra qualificada, entre outros. Tudo o que ocorre antes e durante a
colheita da espécie de interesse ird influenciar a qualidade da droga vegetal.

As etapas da colheita devem ser realizadas por mado de obra qualificada, ou seja,
os colhedores devem ser treinados quanto as boas praticas de colheita de plantas me-
dicinais no contexto da farmécia viva, as quais incluem nocdes basicas de botanica,
cuja finalidade é saber distinguir a planta de interesse, bem como a parte a ser utiliza-
da como fitoterdpico e a parte a ser colhida (Tabela 1.10).

Alguns exemplos podem ser citados, como a erva-baleeira (Cordia verbenacea)
e a espinheira-santa (Maytenus ilicifolia), cuja parte de interesse sdo as folhas, e, no
entanto, colhem-se os ramos e somente apds a secagem é que as folhas sdo sepa-
radas ou destacadas do caule. Estas nogdes de botanica também sdo fundamentais
para a distingao entre as espécies a serem colhidas, principalmente quando as plantas
possuem o mesmo nome popular e se assemelham morfologicamente, como é o caso
das espécies de guaco (Mikania glomerata e M. laevigata) e unha-de-gato (Uncaria
guianensis e U. tomentosa). H& espécies que sdo confundidas apenas pela nomen-
clatura popular, como, por exemplo, a erva-cidreira (Melissa officinalis, Lippia alba e
Cymbopogon citratus), e outras pela semelhang¢a morfolégica, como o capim cidreira
(Cymbopogon citratus) e a citronela (Cymbopogon nardus). As espécies que apresen-
tam caracteristicas similares devem ser plantadas distantes entre si, preferencialmen-
te intercaladas por outras espécies, de modo a evitar serem confundidas na colheita.

Aindicacdo das plantas medicinais por meio de croqui e/ou placas contendo os
nomes popular e cientifico facilita o ato da colheita. Convém ressaltar que a elabora-
¢do do croqui é dinamica, sendo revisado e alterado sempre que necessario.

No processo de colheita um aspecto relevante a ser considerado, dependendo
da parte a ser colhida, é a altura de corte, a fase e aidade da planta, considerando que
isso interfere na regeneragdo das plantas, permitindo colheitas futuras. Na Tabela 10
hé alguns exemplos de orientacdes de colheita de plantas medicinais.

A fase em que a planta se encontra, seja vegetativa, reprodutiva ou senescente
é um dos fatores que determina o ponto ideal de colheita. A fase vegetativa compreen-
de desde a germinagdo da semente até a planta adulta. Por sua vez, a fase reprodutiva
se inicia na floracao, sequindo até a formacédo de frutos e sementes. Por fim, senescén-
cia é a fase terminal do desenvolvimento biolégico, podendo acometer a planta inteira
ou partes da planta. Desta maneira, as dinamicas do processo da fotossintese nestas
fases sdo diferentes. E importante considerar que ha uma relagio entre a fotossfntese
e o ponto de colheita das espécies. Os fotoassimilados produzidos predominantemen-
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te nas folhas sdo translocados por toda a planta, favorecendo determinados érgdos.
Na fase reprodutiva, de modo geral, os fotoassimilados séo translocados para a forma-
cdo de frutos e sementes, tornando estes 6rgaos drenos dominantes dos produtos da
fotossintese. Ao final da fase reprodutiva, os fotoassimilados podem ser translocados
para os tecidos de armazenamento (raizes e caule) ou tecidos vegetativos (dpices cau-
linares e folhas jovens).

Em raizes, tubérculos e rizomas, por exemplo, a recomendagdo de colheita é
durante a fase reprodutiva (final da floracdo ou da frutificagdo) ou senescente (senes-
céncia foliar ou senescéncia de toda a parte aérea). O ponto de colheita das espécies
cuja parte utilizada sdo as folhas ou a parte aérea é antes de ocorrer a floragao (fase
vegetativa) ou durante esta fase (inicio da fase reprodutiva e antes da polinizagao),
com excecdo das espécies que ndo florescem na regido onde as plantas de interesse
crescem (como Salvia officinalis, Mentha x piperita, Lavandula officinalis, entre ou-
tras) ou sdo ausentes de flor (por exemplo, Equisetum hyemale). Essa relacdo pode ser
melhor observada na Tabela 1.10.

Para algumas espécies, no momento da colheita, ndo hd uma uniformidade
na maturacdo de flores ou frutos, sendo recomendado que o ponto de colheita seja
quando a maioria das plantas atinja os aspectos desejados. Um exemplo é a macela
(Achyrocline satureioides), cujos capitulos florais sdo colhidos quando a maioria deles
ainda nao estdo totalmente abertos.

Aaltura de corte é de grande importancia visto que afeta diretamente o nlimero
de rebrotas e, consequentemente, impacta na produtividade de biomassa. Algumas
espécies toleram o corte rente a superficie do solo, enquanto outras devem ser colhi-
das considerando a altura de corte entre 10 e 20 cm do solo para ndo serem afetadas
durante a rebrota, ou para que ndo morram. A carqueja (Baccharis trimera), tal como o
capim-cidreira (Cymbopogon citratus), ndo devem ser cortados rentes ao solo. No caso
da carqueja, a altura de corte deve ser 15 cm do solo, enquanto o capim-cidreira deve
ser cortado a 25 cm do solo. Para o guaco (Mikania laevigata), por se tratar de uma
espécie liana, devem-se colher os ramos laterais aos ramos principais sempre a uma
altura acima de 50 cm do solo, escolhendo os ramos mais jovens por apresentarem
maior teor de cumarina. Colheitas drésticas nos ramos principais podem levar a planta
a morte ou trazer desvantagens a rebrota.
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Tabela 1.10. Orientagdes de colheita de plantas medicinais: parte da planta utilizada e colhida, ponto de
colheita, altura de corte, idade e fase da planta.

PARTE
UTILIZADA

Folha

Parte aérea

Planta toda

Parte
subterranea
(raiz, tubér-
culo, bulbo
e rizoma)

PARTE

COLHIDA

Ramos

Parte aérea

Planta toda

Planta toda

ORIENTACOES DE COLHEITA

Os ramos devem ser colhidos a
uma distancia minima de 10 a 20
cm do solo a fim de evitar particu-
las do solo aderidas ao material
colhido.

Em plantas arbustivas ou arbé-
reas, os ramos devem ser colhidos
acima de 1 m de altura do solo.

E necessario considerar a propor-
¢do de colheita na planta, uma
vez que pode influenciar a capaci-
dade de rebrota e sobrevivéncia.
De modo geral, o ponto de colhei-
ta ocorre antes ou no inicio do
perfodo de floragao.

A exclusdo dos ramos é feita de-
pois que o material estiver seco.

A colheita da parte aérea deve
respeitar uma distancia minima
de 10 a 20 cm do solo a fim de
evitar particulas do solo aderidas
ao material colhido.

E realizado em plantas herba-
ceas, subarbustivas e lianas.

E necessario considerar a propor-
¢do de colheita na planta, uma
vez que pode influenciar a capaci-
dade de rebrota e sobrevivéncia.
De modo geral, o ponto de colhei-
ta ocorre antes ou no inicio do
periodo de floragao.

A parte aérea deve ser colhida
primeiro e posteriormente é
realizada a retirada da parte
subterranea.

De modo geral, o ponto de
colheita ocorre durante o periodo
de floragao.

A parte subterranea é destacada
da parte aérea ou retirada do solo
quando a parte aérea adentra a
senescéncia.

Geralmente o ponto de colheita
ocorre no final da floragao, da
frutificagdo ou na senescéncia.

ALGUNS EXEMPLOS

Os ramos da alofsia (Aloysia
polystachya) sdo colhidos apds 4
meses do plantio e com altura de
corte a 20 cm do solo.

Os ramos do alecrim-pimenta (Lippia
origanoides) sao colhidos apds 4 me-
ses do plantio e com altura de corte
acima de 30 cm do solo.

Os ramos do guaco (Mikania laevigata
ou Maytenus glomerata) sao colhidos
ap6s 12 meses do plantio e preferen-
cialmente em ramos laterais jovens.
Os ramos de espinheira-santa (M.
ilicifolia) sdo colhidos 24 meses apds
o plantio e com altura de corte de

1 m do solo.

A espécie Passiflora incarnata é colhi-
da apés 3 meses do plantio, no inicio
da época de floragao e com altura de
corte de 10 cm do solo.

0 alecrim (Rosmarinus officinalis) é
colhido apds 6 a 8 meses de plantio e
considera-se a altura de corte de 30
a 40 cm, preferéncia por ramos novos
e deixando metade da planta para a
rebrota.

As espécies de gervao-roxo (Stachy-
tarpheta cayennensis), rubim (Leonu-
rus sibiricus) e equinacea (Echinacea
purpurea) sdo colhidas desta maneira
ap6s 4, 3 e 24 meses de plantio,
respectivamente.

0 rizoma do gengibre (Zingiber offi-
cinale) é colhido ap6s 7 a 12 meses
do plantio, quando as folhas ficam
amareladas.

0 rizoma da ctrcuma (Curcuma
longa) é colhido entre 8 e 9 meses
de plantio quando ha a senescéncia
das folhas.

A raiz da fafia (Pfaffia glomerata) é
colhida ap6s 12 meses de plantio.
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PARTE
UTILIZADA

PARTE
COLHIDA

ORIENTAGCOES DE COLHEITA

NS EXEMPLOS

Cascae Ramos A casca e/ou entrecasca deve A casca do mulungu (Erythrina
entrecasca ser retirada dos ramos colhidos, mulungu) é colhida a partir de 3 anos
preservando assim a salide da de idade e em ramos lenhosos.
planta. Nunca realizar o anela- A casca do barbatiméo
mento no tronco da planta. (Stryphnodendron adstringens) é
E realizada em espécies arbusti- | colhida a partir de 5 anos de idade e em
vas e arbdreas. ramos lenhosos.
Devem ser consideradas a por¢do | A casca do pau-ferro (Caesalpinia ferrea)
do ramo, a proporgdo de colheita | é colhida a partirde 7 anos de idade e
e a capacidade de rebrota. em ramos semilenhosos e lenhosos.
Fruto e Fruto ou Recomenda-se, de modo geral, 0O cacho do guarana (Paullinia cupa-
sementes cacho colher os frutos quando estiverem | na) é colhido apés 3 anos de plantio
maduros. e quando pelo menos 50% dos
frutos no cacho estao abertos. Apds
essa porcentagem de maturagao, as
sementes comegam a cair ao chdo,
dificultando a colheita.
Os frutos da sucupira (Pterodon
emarginatus) sao colhidos quando
caem ao chao.
Os célices do hibisco (Hibiscus
sabdariffa) sao colhidos quando
maduros, ou seja, em geral quando
atingem comprimento igual ou maior
do que 3 cm.
Flor Flor As flores devem ser colhidas no Ainflorescéncia da caléndula (Calendu-
auge de sua coloragao. la officinalis) é colhida ap6s 3 a 4 meses
Devem ser colhidas antes da do plantio e no auge da floragao.
polinizagao. Ainflorescéncia da macela
(Achyrocline satureioides) é colhida
quando a maioria dos capitulos
florais esta semiaberta.

Os fatores relacionados a colheita sdo diversos e alguns pontos importantes

devem ser considerados, tais como o hordrio da colheita e fatores climéticos. Assim,
a retirada do material vegetal do campo agricola deve ocorrer apés a evaporacéo do
orvalho da manha, sendo que este horério pode variar de acordo com o local onde
o horto esta instalado. Deve-se evitar ao maximo a colheita em dias chuvosos, uma
vez que o aumento da umidade eleva o risco de contaminagdo microbiana, aumenta o
tempo de secagem e, em alguns casos, pode reduzir o teor de marcadores quimicos.

Cuidados basicos devem ser considerados durante a colheita a fim de preservar
a qualidade da planta medicinal, tais como: plantas doentes ou severamente atacadas
por pragas devem ser evitadas; o material colhido deve ser acondicionado em reci-
pientes (bandejas ou caixas) limpos, livres de resfduos de outras espécies e de maneira
que ndo seja amontoado; a parte da planta colhida ndo deve estar em contato direto
com o solo; deve-se evitar a exposicao prolongada da planta colhida ao sol, principal-
mente as estruturas mais sensiveis, como as folhas e flores.
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Os colhedores necessitam serinstruidos a utilizar os equipamentos de protegéo
individual (E.P.I) de colheita, que sdo: jaleco de cor escura e tecido grosso (tipo brim),
chapéu, mascara, luva, bota e, eventualmente, perneira, repelente de insetos, prote-
tor solar e 6culos escuros. Antes da colheita o trabalhador deve higienizar as m&os e
ter condigdes de manusear as ferramentas adequadas para a colheita, que incluem:
tesouras de poda, principalmente, e em alguns casos, a serra manual, o facdo, além
de bandejas ou caixas plasticas para acondicionar o material vegetal colhido. As ferra-
mentas de corte devem estar sempre afiadas a fim de ndo esgalhar ou causar danos a
planta durante a colheita.

Algumas espécies podem ser colhidas mais de uma vez ao ano, sendo necessa-
rio adotar um manejo de colheita que associe o tempo de regeneracao (intervalo entre
colheitas ou intervalo de corte), a fase da planta, a produgdo de biomassa da parte de
interesse, a presenca e/ou o teor dos marcadores quimicos e as particularidades de
cada localidade onde a farmacia viva estd situada.

Deste modo, assegura-se o fornecimento continuo de plantas para a farméacia
viva e mantém-se o equilibrio na produgdo vegetal do campo agricola. Na Farmdcia da
Natureza, a experiéncia de mais de 27 anos observando o comportamento das plantas
medicinais através das a¢des constantes em campo agricola permitiram elaborar um
plano de manejo de colheita que reflete a realidade pratica dessa farmacia viva. Na
Tabela 1.11 encontram-se exemplos de colheita para algumas espécies que sdo utili-
zadas na Farmacia da Natureza.

Tabela 1.11. Periodo de colheita, nlimero de rebrotas e intervalo de corte em algumas plantas medicinais
utilizadas na Farmacia da Natureza, Jardindpolis/SP.

N°e DE REBROTAS OU INTERVALO DE

PLANTA PERIODO DE COLHEITA COLHEITAS AO ANO CORTE*
Alecrim Abril a outubro 3 colheitas/ano A cada 3 meses
(Rosmarinus

officinalis)

Espinheira- Margo a outubro 3 colheitas/ano A cada 3 meses
santa (Maytenus

ilicifolia) Do ponto de vista do marcador

quimico, julho é o més mais adequado.

Guaco Junhoajulhoe 2 colheitas/ano A cada 6 meses
(Mikania janeiro e fevereiro
laevigata)

A colheita é feita antes da floragdo
(jun/jul). Desta maneira a rebrota
produz volume de biomassa adequado
para a colheita em jan/fev, mantendo
equilibrio no ciclo produtivo da planta.
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PLANTA

PERIODO DE COLHEITA

N° DE REBROTAS OU
COLHEITAS AO ANO

INTERVALO DE
CORTE*

Maracuja
(Passiflora
incarnata)

Carqueja
(Baccharis
trimera)

Capim-cidreira
(Cymbopogon
citratus)

Eucalipto-
medicinal
(Eucalyptus
globulus)

Equinacea
(Echinacea
purpurea)

Cavalinha
(Equisetum
hyemale)

Barbatimao
(Stryphnodendron
adstringens)

Valeriana
(Valeriana
officinalis)

Acafrao (Curcuma
longa)

Alofsia
(Aloysia
polystachya)

Outubro a junho

Durante o inverno a planta entra em
periodo de dorméncia e senescéncia
foliar, rebrotando na primavera.

Setembro a margo

A colheita deve ocorrer antes da

floragdo ou posteriormente a esta fase.

Fevereiro a novembro

Evitar periodos chuvosos.

Marco a novembro

Evitar perfodos chuvosos.

Durante todo o ano

Outubro a margo

A colheita é feita preferencialmente
na primavera e no verao, antes da
formacgao dos esporangios.

Abril a novembro
Evitam-se perfodos chuvosos uma vez

que os ramos ficam mais imidos e
dificulta o beneficiamento.

Maio a setembro

Junho ajulho

Abril a setembro

Evitar perfodos chuvosos.

2 a 3 colheitas/ ano

2 a 3 colheitas/ ano

4 a 5 colheitas/ ano

4 a 5 colheitas/ano

1 colheita a cada 2
anos

2 a 3 colheitas/ano

2 colheitas/ ano

2 colheitas/ano

1 colheita/ano

2 colheitas/ano

A cada 2 meses

A cada 3 meses

A cada 2 meses

Acada2a3
meses

A cada 2 anos

Acada2a3
meses

A cada 4 meses

A cada 4 meses

N&o aplicavel.
Aplanta é
retirada do
campo durante
a colheita e
posteriormente
0S rizomas sao
replantados ou
rebrotam.

A cada 3 meses

*0 intervalo de corte diz respeito ao tempo necesséario para a regeneragado da planta possibilitando uma

nova colheita.
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As épocas mais adequadas para colheita de algumas espécies de plantas medi-
cinais estdo descritas na Tabela 1.12. E importante ressaltar que as épocas de colheita
descritas nesta tabela referem-se as condicdes climaticas e geogréficas do municipio
de Jardinépolis. Portanto, deve-se levar em consideragdo o clima de cada regido onde
estd instalada a farmacia viva. Para alguns biomas, o inverno coincide com perfodos
chuvosos, enquanto em outros, na época mais fria o clima é seco. O mesmo ocorre com
o verdo que, em determinadas regides, é um periodo mais chuvoso e imido, enquanto
em outras regides é um periodo seco. Essas condi¢des climaticas sdo determinantes
para o periodo de colheita da planta medicinal. De modo geral, plantas aromaticas
sao colhidas nas épocas mais secas do ano, enquanto algumas plantas adaptadas a
ecossistemas imidos sdo colhidas na época chuvosa, a exemplo do chapéu-de-couro
e da cavalinha.

Tabela 1.12. Epoca mais adequada para colheita de plantas medicinais.

ESPECIE JAN FEV. MAR ABR MAI JUN JUL AGO SET OUT NOV DEZ
Achillea millefolium X X X X X X

Achyrocline

satureioides X X X X S
Aloe vera X X X X X X

Aloysia polystachya X X X X X X

Alpinia speciosa X X X X X X

Alternanthera

brasiliana X X X X 2 = 2 = A
Arctium lappa X X X X X X X X X

Artemisia absinthium X X X X X X X X X X X X

Baccharis trimera X X X X X X X
Bauhinia forficata X X X X X X X X

Bixa orellana X X X X

Calendula officinalis X X X X X X X

Casearia sylvestris X X X X X X
Cecropia pachystachya | X X X X X X X X X
Chenopodium

ambrosioides

Costus spiralis X X X X X X X X X X
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ESPECIE JAN FEV MAR ABR MAI JUN JUL AGO SET OUT NOV DEZ
Cordia verbenacea X X X X X X X X X
Curcuma longa X X

Curcuma zedoaria X X

Cymbopogon citratus X X X X X X X X X X
Cynara scolymus X X X X X X X X X

Echinacea purpurea X X X X X X X X X X X X
e x| x| x| x
Eclipta prostrata X X X X X X X X X X X X
Equisetum hyemale X X X X X X
Erythrina mulungu X X X

Eucalyptus globulus X X X X X X X X X
Eugenia punicifolia X X X X X X X X

Hibiscus sabdariffa X X X X X X X X X
Justicia pectoralis X X X X X X X X X X X X
Lavandula officinalis X X X X X X

Lippia alba X X X X X

Lippia origanoides X X X X X X X X X
Maytenus ilicifolia X X X X X X X X

Melissa officinalis X X X X X X X X X

Mentha spicata X X X X X X X X X X X X
Mentha x piperita X X X X X X X X X X X X
Mentha pulegium X X X X X X X X X X X X
Mikania laevigata X X X X

Ocimum gratissimum X X X X X X

Passiflora alata X X X X X X X X X X X X
Pfaffia glomerata X X X
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ESPECIE JAN FEV MAR ABR MAI JUN JUL AGO SET OUT NOV DEZ
Phyllanthus niruri X X X X X X X

Physalis angulata X X X X X X X

Plantago major X X X X X X X X X X X X
Plectranthus barbatus X X X X X

Polygonum

hydropiperoides X X X X X X X X
Punica granatum X X X X X
Rosmarinus officinalis X X X X X X X

Ruta graveolens X X X X X X X X

Salvia officinalis X X X X X X X

Sambucus australis X X X X X X X
Sedum dendroideum X X X X X X
Stryphnodendron

adstringens X X X 2 A A A A
Tabebuia avellanedae X X X X X X X X
Tanacetum vulgare X X X X X X

Taraxacum officinale X X X

Uncaria tomentosa X X X X X X X X X
Valeriana officinalis X X X X X

Vernonanthura

polyanthes X X X X X X X X X
Withania somnifera X X X X

Zingiber officinale X X

Fonte: (PEREIRA et al., 2011)

A influéncia das fases lunares na colheita € um ponto ainda ndo suficiente-
mente estudado, mas importante, relatado pela sabedoria popular e por estudos da
agricultura de base sustentavel. E recomendado que a colheita de partes aéreas deva
ser feita na lua cheia e a colheita das flores pode se estender até a lua minguante. A
colheita de sementes pode ser feita entre a lua minguante e nova. Na lua crescente,
o fluxo da seiva das plantas ascende da parte subterranea e se concentra nos ramos.
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Na lua cheia, esse fluxo ascende e se concentra na copa, folhas, ramos e flores. Na
minguante e no inicio da lua nova, o fluxo da seiva comeca a descender as partes sub-
terraneas e se concentra em raizes, rizomas, bulbos e tubérculos, momento propicio
para a colheita dessas partes (PEREIRA et al., 2014; RIVERA, 2005).

A Ultima etapa da colheita é o registro desta atividade, sendo muito importante
porque permite a rastreabilidade do processo. Na Farméacia da Natureza os dados de
colheita sdo anotados numa ficha de registro como mostra a Figura 1.11.

LOTE N*

Registro de colheita de planta medicinal

Horto de Plantas Medicinais da Farmicia da Natureza
Enderego: Sitio Irmas Marie, Bairro Rural — Distrito de Jurucé CEP:14680-000
Municipio/Estado: Jardinopolis-SP CNPJ: 01.824.056/0001-23

Fornecedor externo:

Espécie:

Nome pop

Material confere com exsicata:  sim  ndo N° da exsicata:

Parte colhida: plantatoda parte aérea

Fase de desenvolvimento:  vegetativa inflorescéncia frutificagdo  senescéncia
Fase da Lua: Nova  Crescente Cheia Minguante

Caracteristicas do solo:

Condigdes climaticas durante a colheita: Hor4ario:

Nome do colhed

Data da colheita: / / Localizacéio do talhiio:

Numero de corte por talhio:

Obs. relevantes:

Informante data Responsavel técnico
Nome: Nome:

Registro:

Figura 1.11. Registro de colheita de planta medicinal da Farmécia da Natureza.
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CONSIDERAGOES FINAIS

A adocéao de Boas Praticas Agricolas no horto da farmacia viva para a produgdo
de plantas medicinais é um desafio, em funcdo da complexidade dos processos envol-
vidos. Entretanto, elas sdo fundamentais para garantir a qualidade da droga vegetal e
do fitoterdpico como produto acabado.

A nossa experiéncia, adquirida por mais de 27 anos com o cultivo de plantas
medicinais, permite afirmar que esse trabalho é exequivel, quando se unem competén-
cias multiplas, dedicagdo constante e praticas agricolas coerentes com a conservagao
da biodiversidade brasileira.
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APENDICE

Registro de Treinamento em Boas Praticas Agricolas
de Plantas Medicinais em farmacia viva.

REGISTRO DE TREINAMENTO EM
BOAS PRATICAS AGRICOLAS DE PLANTAS MEDICINAIS
EM FARMACIA VIVA

Data /__/
Instrutor:
Lista dos envolvidos no treinamento
Nome Assinatura

Observagées:







Boas praticas de coleta
de plantas medicinais
em farmacia viva

Douglas Francisco
Ana Maria Soares Pereira

Nao ha registro exato quanto ao nimero de espécies me-
dicinais consumidas pela humanidade. Entretanto, as estimati-
vas mostram que um quarto dos vegetais existentes na Terra ja
foi coletado em algum lugar, num dado tempo e utilizado para
combater algum tipo de enfermidade (FARNSWORTH; SOEJAR-
TO, 1991; SCHIPPMANN; LEAMAN; CUNNINGHAM, 2006).

H& um consenso, entre trabalhos realizados em varios
continentes da Terra, que mais de 90% das espécies utilizadas
para fins medicinais ndo séo cultivadas, sendo, portanto, cole-
tadas na natureza, a partir de populagdes naturais (CHEN et al.,
2016; SCHIPPMANN; LEAMAN; CUNNINGHAM, 2006; TANDON,
2006). De modo geral, mateiros, raizeiros e coletores de plantas
medicinais ndo tém o habito, nem o interesse ou ndo sado incen-
tivados a propagar as espécies coletadas, pois hd uma falsa ideia
que persiste em toda a cadeia produtiva de que esses recursos
naturais sdo ilimitados. Essa pratica extrativista, quando néo se-
gue os principios de manejo sustentavel, dependendo do volume
e da frequéncia de coleta, pode deixar as espécies medicinais
vulneraveis a extingdo, ou até mesmo torné-las extintas.

A suscetibilidade das espécies a desaparecerem esta re-
lacionada a parte da planta que é coletada e ao ciclo de vida da
espécie (Tabela 2.1 e Tabela 2.2). O risco de extingdo é maior
quando o extrativismo supera a capacidade de regeneracdo da
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espécie em seu ambiente de origem. Coletar as plantas inteiras pode extingui-las

mais rapidamente do que coletar apenas as suas folhas (CUNNINGHAM, 2001; SCHI-
PPMANN; LEAMAN; CUNNINGHAM, 2006).

Tabela 2.1. Suscetibilidade de espécies a extingdo em fungdo do ciclo de vida e das partes da planta coletada.

PARTE DA PLANTA COLETADA

CICLO DE
VIDA

Anual - - Alta Baixa Alta Alta Alta Alta Alta
Bianual - - Alta Baixa Média Média Média Média Alta
ST - - Alta Baixa | Média | Média | Média | Média Alta
perene
- Alta/ . - s - .
Perene Alta Média P Baixa Média Média Média Baixa -
Média

Tabela 2.2. Suscetibilidade de espécies a extingdo em fungdo do habito de crescimento e das partes da planta

coletadas.
HABITO PARTE DA PLANTA COLETADA
DE CRES-
CIMENTO
p Alta/ . - L s .
Arvore " Baixa Média Média Média Baixa | ----- Alta Alta
Média
Arbusto Alta Baixa Média Média Média Média Alta Média Alta

Herbacea Alta Baixa Alta Alta Alta Média Alta Média Alta

A suscetibilidade a extingdo é baixa quando se coleta apenas a folha, a exemplo
de plantas como o chapéu-de-couro (Echinodorus grandiflorus). Entretanto, de modo
geral, para a maioria das espécies cuja parte de interesse principal é a folha, coleta-se
0 ramo, o0 que aumenta a suscetibilidade a extin¢ao de baixa para média.

A reducdo do nimero de espécies de plantas medicinais, bem como de suas
populacdes na natureza, é influenciada por varios fatores biéticos, abiéticos e antrépi-
cos. Por exemplo, quando arvores de Copaiba (Copaifera langsdorffil) tém seu tronco
perfurado inadequadamente, podem perecer pela contaminagéo por microrganismos
patogénicos ou pela invasdo por insetos tipo broca que danificam os tecidos da planta.

A coleta intermitente de frutos ou sementes de arvores como a sucupira (Ptero-
don emarginatus), impedindo que as sementes sejam disseminadas, pode comprome-
ter a sobrevivéncia delas a médio e longo prazo. Da mesma forma, a coleta de raizes



Capitulo 2 | Boas praticas de coleta de plantas medicinais em farmaciaviva 67

de plantas como ipeca (Carapichea ipecacuanha), carapia (Dorstenia brasiliensis) e
infalivel (Mandevilla velutina) antes da frutificacdo e producao de sementes, interrom-
pe o ciclo reprodutivo e causa a descontinuidade de novos descendentes no ambiente
de origem da espécie, o que promove a erosao genética. Tais praticas tém ameagado
de extingdo muitas espécies, as quais tém feito parte da lista de livros vermelhos de
muitos paises.

No Brasil, o desmatamento e a exploragdo de minérios, bem como a expansao
de areas urbanas, agricolas e destinadas a pecuaria tém causado pressdo nos ecos-
sistemas e, consequentemente, levado a redugdo de populagdes naturais da flora em
geral, incluindo as plantas medicinais.

Outro fator a ser considerado é que nem sempre a parte de interesse corres-
ponde a parte coletada da planta, como no caso do jaborandi (Pilocarpus microphy!-
lus), em que a folha é a parte utilizada. No passado, a coleta era feita excessivamente
na porc¢ao dos ramos e de maneira muito frequente nas mesmas plantas, causando a
morte ou dificultando a regeneragdo. Esse modo de extrativismo ameagou a espécie
de extingdo em 1992, a qual permanece na lista vermelha da flora do Brasil ainda hoje
(ALLEN, D., BILZ, M., LEAMAN, D.J., MILLER, R.M., TIMOSHYNA, A., WINDOW, 2014;
CNCFLORA, 2012; GOWTHAMI et al., 2021; GUMIER-COSTA et al., 2016; MARTINELLI;
MORAES, 2013).

A coleta de plantas medicinais em ambientes silvestres atende a necessidades
individuais e comunitérias visando a produg¢do de remédios caseiros. Outra finalidade
desta coleta é o abastecimento de mercados regionais, nacionais e internacionais, os
quais fornecem droga vegetal para as indUstrias produtoras de extratos vegetais. A far-
macia viva, ao adquirir extrato padronizado de empresas que comercializam insumos
farmacéuticos produzidos a partir de populagdes naturais, acessa, de forma indireta, o
material vegetal advindo de processo extrativista.

A utilizacdo direta de plantas silvestres pela farméacia viva deve ser evitada,
considerando que nem sempre é possivel fazer, a distancia, o monitoramento am-
biental adequado que garanta auséncia de elementos contaminantes de solo, 4gua
e da prépria flora. Entretanto, na prética, algumas espécies arbdreas como Casea-
ria sylvestris, Erythrina mulungu, Libidibia ferrea e Stryphnodendron adstringens, as
quais estao listadas no Formulario Fitoterapico da Farmacopeia Brasileira, pode-
rao ser alvo de coleta em ambiente silvestres, desde que haja praticas de manejo
sustentavel dos recursos naturais.

O uso de recursos vegetais, pela farmécia viva, advindos de extrativismo
deve seguir marcos regulatérios legais como a Lei N° 10.831, de 23 de dezembro
de 2003 e 0 Decreto N° 6.323, de 28 de dezembro de 2007, bem como normas téc-
nicas previstas nas instrugdes normativas N° 19, de 27 de maio de 2009 e N° 17,
de 28 de maio de 2009.

E importante reforcar que, se for necessaria a utilizago desses recursos silves-
tres, esta deve ser por tempo limitado, somente até que as espécies arbdreas atinjam a
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maturidade na area de cultivo da farmécia viva. Na Farmécia da Natureza essas espé-
cies sdo cultivadas no horto de plantas medicinais, sendo as sementes conservadas no
banco de semente para o replantio quando necessario.

IDENTIFICACAO BOTANICA

E necessario fazer a identificacdo botanica da planta a ser coletada em am-
biente silvestre a partir de uma exsicata encaminhada para um especialista na familia
boténica da espécie. Além disto, deve-se realizar o depdsito da exsicata em herbario
devidamente credenciado, contendo, no minimo, as seguintes informacées:

« Numero do registro no herbario;

- Familia botéanica;

- Nome cientifico;

« Nomes populares;

- Procedéncia: pafs, estado, descri¢do detalhada da localidade com a coordenada
geografica registrada com dados de GPS (Sistema de Posicionamento Global);

- Dados sobre a planta no momento de coleta registrados no Caderno de Campo

(Figura 2.1);

- Nome do coletor e nimero de coleta registrado no caderno de campo do coletor.

Caderno de Campo

Nome cientifico: Familia: Data: _/ /[
Nome popular:

Local: Municipio:

Latitude: L i Altitude:

Vegetagdo: [ |mata [ |capoeira [ ]campo []terrafirme [ |varzea [ |igapé [ |mata ciliar []campo rupestre
Bioma: [ ] Cerrado [ ]Mata Atlantica [ |Caatinga [ |Pantanal [ ] Amazénia

Solo: [ Jargiloso [ ]Jarenoso [ |pedregoso [ ]outro

Hébito: [ ]arvore [ Jarvoreta [ Jarbusto [ Jerva [cipé []cipdlenhoso [Jescandente []epifita
Altura: DAP:

Flor:[Jbranca []amarela [ Jvermelha [ Jazul [Jroxa [ |résea [ Jcreme

[lildas [Jvinho [Jalaranjada [ Jesverdeada [ Jarroxeada [ ]bordé [ |ferruginea [ ]azulada
Aroma:

Fruto imaturo (cor):

Fruto maduro: [ |branco [ |amarelo [ Jvermelho [Jazul [Jroxo []réseo [ |creme [ |cinza
[Jlilas [Jvinho [Jalaranjado [ Jesverdeado [ ]arroxeado [ |bordd [ |ferrugineo [ ]azulado

A planta apresenta

[Jresina

[(iatex Cor: Aroma:
Frequéncia do [ muito freq [(Ifreq O i [raro
Numero de es coletad,

Uso medicinal

Observagdes rel

Coletores:

Figura 2.1. Caderno de Campo da Farmacia da Natureza para a coleta de plantas medicinais.

E recomendado que uma exsicata devidamente identificada pelo especialista
seja guardada nas dependéncias da farmacia viva como garantia da certificagdo bo-
tanica.
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A COLETA

As boas préaticas de coleta de plantas medicinais no Brasil, que envolvem produ-
tos florestais madeireiros e ndo madeireiros, incluem exigéncias legais que norteiam o
extrativismo sustentével, o qual deve ser estabelecido pelo Plano de Manejo Florestal
(PMF). Este, por sua vez, determina o método, a época e a quantidade de material a ser
coletado. As informagdes a respeito de quantidade de coleta, fase da planta, parte co-
letada, entre outras, devem ser registradas para que haja rastreabilidade do processo
(Figura 2.2). E recomendado que esses dados sejam encaminhados para a unidade de
producdo de droga vegetal.

Registro de Coleta de Planta

Espécie Data da coleta: /__/
Lote

Parte da planta coletada: Hordério da Coleta :

Fase de desenvolvimento da planta: [] vegetativo [ | florescimento, Outro

Quantidade de planta ou parte da planta coletada:

Dados do ambiente de coleta: Longitude, Latitude Alt.

Luminosidade: [ |plenosol [ ]meiasombra [ ]sombra

Condigdo fitossanitaria: [ |sadio [ |doente Tipo de doenga

Presenca de praga:[_|formiga [ ]lagarta [ ] Outra

Municipio, Estado

Coletores:

Observagoes rel sobre o ambiente

Figura 2.2. Registro de Coleta da planta medicinal utilizado na Farmacia da Natureza.

E importante salientar que as plantas medicinais ndo devem ser coletadas em
locais proximos de areas que apresentem fonte de contaminacgdes, como beiras de es-
trada, valetas ou locais de drenagem, instalag@es industriais que produzam emissdes
toxicas, depdsitos de lixo ou qualquer ambiente onde haja acimulo de substancias
téxicas e/ou contaminantes. A coleta pode ocorrer de forma direta ou indireta. Ela é
considerada indireta quando a parte de interesse é obtida de plantas mortas ou caidas
naturalmente na floresta, e direta quando a parte de interesse é obtida de plantas
vivas (FILIZOLA; SAMPAIOQ, 2015). A coleta indireta é inapropriada para consumo em
programa de farmacia viva, com excegdo de algumas sementes, a exemplo da sucupira
(Pterodon emarginatus).
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A coleta direta pode ser realizada por meio da poda de ramos ou retirada de
parte da planta, como cascas, raizes, frutos e sementes. A poda de ramos deve ser
feita com auxilio de serras manuais afiadas, evitando o uso de ferramentas que nao
propiciem o corte preciso, dificultando a cicatrizagéo da planta. A quantidade maxima
da planta medicinal que pode ser coletada depende da capacidade de regeneracéo
da planta e deve ser respeitada a fim de ndo comprometer a sobrevivéncia do vegetal.
A poda exagerada diminui as reservas nutricionais e facilita a entrada de patégenos,
tanto no tronco quanto nos ramos principais. A recomendacao da poda de uma espécie
arbérea deve seguir os seguintes critérios:

« Podar, em geral, até 25% do volume total da copa, deixando 20 cm de ponta do
ramo cortado;

- Observar, antes da poda, as plantas que serdo coletadas e constatar que ndo
haja ninhos de aves ou presenca de colmeias de insetos que possam oferecer
risco aos animais ou ao coletor;

+ Podar a mesma quantidade de material vegetal em todos os lados da copa para
dar equilibrio a planta;

« Coletar preferencialmente ramos que se voltam ao interior da copa;

- Evitar a poda de arvores durante os periodos de floracao ou frutificacao.

A coleta direta por remocédo de cascas deve ser evitada. Entretanto, se houver de
fato uma justificativa para isso, é necessario estabelecer um planejamento de retirada
parcial da casca que garanta a sobrevivéncia da planta. A quantidade de casca coleta-
da numa mesma arvore deve ser avaliada de acordo com a capacidade de regeneracéo,
como previsto no Plano de Manejo Florestal (PMF).

A &rea de corte, também denominada de placa, deve ter formato retangular e o
maior comprimento deve estar no sentido vertical do tronco para ndo comprometer so-
bremaneira os sistemas de xilema e floema. A dimensao dessa placa é determinada com
base no tamanho do tronco para evitar o anelamento e a morte da planta. A placa é
retirada a altura de 1,3 m do solo e a dimensao horizontal deve ser de até 1/4 da circun-
feréncia na altura do peito (CAP) evitando, assim, o anelamento do tronco. A dimensao
vertical da placa pode serde 1,5 a 3,0 vezes maior do que a dimensdo maxima horizontal.
Apds dimensionar o tamanho da placa, delimita-se com a ferramenta de corte a area que
serd coletada. A retirada da placa pode ser feita com facao, faca ou machadinha, deven-
do-se observar a profundidade do corte a fim de nao atingir o cambio e o lenho.

Na pratica, para estimar esta profundidade, deve-se considerar que a casca e
a entrecasca sdo camadas mais moles, facilmente perfuradas, enquanto o lenho é a
parte mais dura. A retirada da placa compreende a remogdo da casca e da entrecasca,
sem atingir o lenho (parte dura). Para facilitar a cicatrizacdo e evitar a entrada de paté-
genos, recomenda-se o uso de cera de abelha ou aplicacgéo de argila no local do corte
apds a remocao da placa.
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A coleta direta por corte de &rvore somente é realizada em casos particulares,
quando é permitido o corte drastico da planta. Para essa pratica é necessario que o
plano de manejo florestal, previamente estabelecido, seja aprovado pelo 6rgdo am-
biental competente e, em geral, se aplica para &reas cujo desmatamento tenha sido
autorizado para empreendimentos ou manejo madeireiro.

Quando o dérgdo da planta de interesse tratar-se de raizes de arvores, apenas
algumas laterais devem ser coletadas, de modo a preservar a raiz principal e ndo com-
prometer as demais raizes laterais. As raizes coletadas devem ser armazenadas em sa-
cos de malha arejados e encaminhadas para a etapa de limpeza o mais breve possivel,
ndo ultrapassando o periodo de 24 horas, para evitar possiveis degradacdes da planta
medicinal. Espécies diferentes devem ser armazenadas separadamente, impedindo,
assim, a contaminagdo cruzada. O solo aderido as partes subterraneas, como raizes,
rizomas e tubérculos, deve ser removido por lavagem em &gua. As ferramentas de cor-
te necessitam de limpeza a cada coleta, sendo indispensavel a higienizagdo desses
materiais com dlcool 70%.

CONSIDERAGOES FINAIS

As Boas Préaticas de Coleta de Plantas Medicinais representam um desafio por-
que envolvem espécies florestais e nao florestais que ainda ndo foram domesticadas.
Esta falta de domesticacédo de determinadas espécies impede ou dificulta, a curto e
médio prazo, o cultivo, sendo em muitos casos o extrativismo a Unica forma de se obter
a droga vegetal para a producdo de extratos e fitoterdpicos.

Espécies florestais de crescimento lento, de modo geral, ndo sdo cultivadas
porque o mercado para muitas destas plantas ndo é estavel em longo prazo, o que
impede o agricultor de realizar o plantio em escala, considerando que essas deman-
das ndo sdo constantes. Uma solugdo para isso poderiam ser acordos de compra e
venda entre a indUstria e o produtor, que considerem o ciclo da planta e o tempo para
a espécie atingir a maturidade. Assim, o plantio poderia ser viabilizado e a demanda
atendida de modo sustentavel.

A viabilizacdo de boas praticas de coleta a partir do manejo sustentavel para
cada espécie de interesse medicinal é fundamental para garantir tanto a continuidade
no fornecimento de droga vegetal quanto a qualidade indispensdvel para a produgdo
de fitoterapico.
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Boas praticas de
producao de droga
vegetal

Victor Carlos Doneida
Ana Maria Soares Pereira

A transformacdo de plantas em insumos farmacéuticos é
um desafio ainda pouco explorado e campo proficuo para as ini-
ciativas envolvendo as farmacias vivas. Como atingir os padres
de qualidade estimados para um produto farmacéutico, partin-
do-se de uma matéria-prima que ficou meses em campo, sujeito
a acdo de fatores bidticos e abidticos? Como transformar uma
planta que estd no campo, com todo seu potencial de expressao
metabdlica, em uma droga vegetal de excelente qualidade a ser
conservada por meses ou anos?

Serdo discutidos nesse capitulo detalhes praticos da pro-
dugdo de drogas vegetais permeados pelas boas praticas de be-
neficiamento primario, secagem e armazenamento.

A UNIDADE DE PRODUCAO DE
DROGA VEGETAL

A producdo de droga vegetal, nas farmécias vivas, esté
intimamente associada ao Horto de Plantas Medicinais. Esta as-
sociacdo talvez seja o maior diferencial entre uma farmacia viva
e uma farmacia de manipulacao.

O fato de toda a cadeia produtiva ser realizada nas depen-
déncias da farmacia viva possibilita que as boas préticas sejam
implementadas e acompanhadas desde os processos de germi-
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nagdo da semente, producdo de mudas, cultivo, colheita, obtengdo da droga vegetal
até a producédo do fitoterapico, com todos os aspectos de qualidade.

Além disso, a farmdcia viva pode escolher o que vai produzir no campo agricola,
sendo possivel priorizar espécies nativas e endémicas do Brasil, valorizando e salva-
guardando a flora nacional. Assim, a oferta dos fitoterdpicos para a comunidade passa
a ser o reflexo de sua tradicionalidade e ndo apenas o repasse de insumo ativo vegetal
produzido pela indUstria a partir de matéria-prima essencialmente importada.

A Figura 3.1 apresenta as &reas da Unidade de Produgédo de Droga Vegetal e as
areas da Unidade do Horto de Plantas Medicinais mostrando que a colheita é o ponto
de ligagao entre as duas unidades.

Unidade do horto de Unidade de produgdo de
plantas medicinais droga vegetal
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Figura 3.1. Integracgdo entre dreas na Unidade do Horto de Plantas Medicinais e Unidade de Produgdo de Droga Vegetal.

A Unidade de Producéo de Droga Vegetal exerce um papel singular na farmacia
viva, pois posiciona-se na interseccao entre o cultivo, com suas praticas e condi¢ées
especificas de campo, e a produgdo farmacéutica, altamente requlamentada e com
limites estreitos de controle de qualidade.

Neste sentido, o estabelecimento de boas praticas de produgdo de droga vege-
tal é condigdo estratégica para a obtengdo de matéria-prima adequada para a produ-
¢do de fitoterdpico.

Para um campo de cultivo de 1 ha, a Unidade de Producdo de Droga Vegetal
devera ter aproximadamente 60 m2.
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Areas da unidade de producdo de droga vegetal

A RDC 18 de 2013 (BRASIL, 2013) descreve a necessidade de infraestrutura
adequada as atividades desenvolvidas na farmacia viva. Assim, deve-se organizar a
Unidade de Producgdo de Droga Vegetal com &reas, salas ou locais com condi¢des de
atender as demandas especificas para a produgdo de droga vegetal.

Estas areas devem ser organizadas e dimensionadas de modo a seguir um fluxo
adequado das atividades e prevenir contaminagdo cruzada. Embora receba material
vegetal fresco, vindo diretamente do campo, deve ser um local limpo, bem arejado,
protegido do sol e destinado apenas a producgao de droga vegetal.

Area de recepgio e inspecdo de planta medicinal
A area destinada ao recebimento do material vegetal, que vem do campo, pode
ser uma mesa ou uma bancada onde o material serd disposto. Esta drea deve posicio-
nar-se estrategicamente logo na entrada desta unidade.
Nessa area, todo o material vegetal devera passar por uma rapida inspecao
visual, cujo objetivo é conferir a condicdo fitossanitédria e a presenca de matéria estra-
nha, sendo a parte e/ou o material comprometido excluidos nesta etapa.

Area de operacdes prévias a secagem

Area destinada as operacdes de lavagem do material vegetal (principalmente
partes subterraneas), fragmentacao de entrecascas ainda frescas, laminacgéo de raizes
e rizomas, divisdo de partes da planta que apresentam tempo de secagem distintos,
entre outras.

Esta area deve dispor de fornecimento de agua potavel, mobilidrio adequado,
bem dimensionado e com superficies lavaveis.

Area de secagem

A drea contém estufas de secagem e bancadas de trabalho. A decisdo sobre a
capacidade das estufas devera considerar o tamanho dos lotes produzidos.

Estufas de secagem usualmente emitem ruidos além do aceitavel para o confor-
to e salde dos trabalhadores, assim, deve-se considerar uma sala especifica para esta
atividade e uso de protetores auriculares.

Area de operacdes pés-secagem

Nesta area realizam-se as atividades de selecdo da parte da planta definida
como droga vegetal, congelamento e acondicionamento nas embalagens para arma-
zenamento.

Devera dispor de bancadas com superficies lavaveis e ndo porosas que evitem a
contaminagdo do material vegetal.
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Na impossibilidade de haver areas distintas para as opera¢des de beneficia-
mento primdrio, podem-se organizar as atividades em turnos de trabalho, onde a mes-
ma area pode ser utilizada para fins diferentes, desde que mantida a seguranca nos
processos.

Area de quarentena

Nesta area, a droga vegetal deverd serd mantida por um prazo suficiente até
que o controle de qualidade seja realizado e o lote aprovado ou reprovado. A droga
vegetal permanece isolada dos outros insumos que passaram pelo procedimento de
quarentena e foram aprovadas para o uso. Os detalhes de controle de qualidade serdo
discutidos nos préximos capitulos.

0 espago fisico para a quarentena pode ser uma sala adequada para este fim ou
mesmo armarios, os quais devem ser adequadamente identificados.

Area de armazenamento

Adrea de armazenamento é o local reservado onde a droga vegetal fica até a ser
encaminhada para a producao do fitoterdpico. O local deve estar devidamente identifi-
cado, ser um ambiente de facil limpeza, apresentar controle de umidade e um progra-
ma integrado de controle de pragas e vetores, incluindo armadilhas. Todas as entradas
e janelas do local devem ter telas anti-insetos como prote¢do contra as pragas.

A limpeza das areas de armazenamento deve ser feita periodicamente utilizan-
do-se pano com uma solugdo de detergente neutro de agdo desinfetante ou Mop timi-
do. Recomenda-se a utilizagdo de aspirador de p6 para remover a poeira depositada
sobre as sacarias e os pallets. As paredes devem ser limpas usando vassoura ou Mop
seco, com extensor para retirar sujeiras das paredes mais altas.

Salas com sistema HVAC (em portugués AVAC - aquecimento, ventilagdo e ar-
-condicionado) podem ser Uteis para o armazenamento de drogas vegetais.

0 espaco reservado para o armazenamento da droga vegetal pode nao ser ex-
clusivo para esse fim. Nesse caso, a droga vegetal deve ser armazenada em armarios,
dentro de caixas ou barricas plasticas adequadamente identificadas e organizadas.
Armarios ou prateleiras devem estar a uma distancia minima de 30 cm do solo e das
paredes.

Um acompanhamento periddico deverd ser realizado para verificagdo de possi-
veis infestagdes porinsetos, sendo necesséria a eliminagédo do material vegetal atingi-
do, que deverd ser incinerado ou congelado por 24 h antes do descarte convencional.

Area de moagem

Nesta drea sdo realizados os processos de fragmentagdo e moagem da droga
vegetal e, por este motivo, deve ter um sistema de exaustdo adequadamente dimensio-
nado. Considerando a disperséo de pds no ambiente, sugere-se que as superficies do
chao e paredes sejam revestidas de material lavavel para facilitar a limpeza.
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Alocam-se neste ambiente: moinho, triturador, exaustor e balanca. Esta é uma
area critica pela presenca de maquindario com risco de acidentes graves.

De acordo com a RDC 18 de 2013, no art 41. “a drea de
moagem deve dispor de sistema de exaustdo adequado, inclusi-
ve com coleta do produto da exaustédo, a fim de evitar propaga-
¢do de pé e a contaminagdo cruzada” (BRASIL, 2013).

Assim como para as demais areas da farmacia viva, na Unidade de Producdo
de Droga vegetal as regras de higiene e limpeza devem ser mantidas, sendo neces-
saria a devida paramentacio (jaleco, touca, mascara, luvas e, quando necessario,
protetor auricular e ocular).

A unidade de producéo de droga vegetal da Farmacia da Natureza esta dividida
em areas de recepgdo/inspecao, de secagem, de operacdes prévias e pds-secagem, de
moagem e de armazenamento (Figura 3.2 e Figura 3.3). Possui quatro mesas de grani-
to polido com dimensdes de 0,80 X 2,0 m, bancadas de ardésia, 1 balanga, 4 estufas de
ar circulante, 1 moinho de facas (capacidade de moagem: + 15 kg/hora), 1 triturador
(tipo triturador de forrageira) para a eventual redugao de volume do material vegetal,
1 processador industrial de alimentos (utilizado para laminagao de rizomas e raizes) e
1 maquina de lavagem com pressao para lavar o sistema radicular de plantas frescas.
Quanto aos utensilios, os mais utilizados sdo: tesouras de poda, facas, tabuas de vidro
para corte de plantas e bandejas plasticas para manuseio da planta e da droga vegetal.
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de Droga Vegetal da
Farmacia da Natureza.
Fonte: Areta Toti Machado.
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PLANEJAMENTO DE PRODUCAO DE DROGA VEGETAL

Para a escolha dos equipamentos, quantidade destes e metodologias que serdo
empregados na secagem de plantas medicinais, deve-se considerar, além do custo,
0 numero de espécies medicinais adotadas pelo programa e o volume estimado em
cada colheita/lote. Na Farmacia da Natureza, adotou-se a utilizagdo 4 estufas de ar
circulante, com 480 L de capacidade cada, considerando que mais de 100 espécies sdo
utilizadas no programa, com necessidades distintas de secagem.

Considerando a necessidade de planejamento de producédo de droga vegetal, é
importante saber quanto uma estufa com capacidade de 480 L comporta de massa de
material fresco e quanto isto rende de droga vegetal. Assim, é possivel calcular quan-
tas estufas serdo necessarias para atender a demanda especifica de cada farméacia
viva. Na Tabela 3.1 sdo apresentados valores aproximados da capacidade de secagem
de uma estufa de 480 L (medidas internas: largura = 80 cm, profundidade = 60 cm e
altura = 100 cm), para algumas espécies, considerando a massa de material vegetal
fresco introduzida na estufa, o rendimento (massa de droga vegetal seca) e o tempo
necessario de secagem a 45 °C.

Tabela 3.1. Massa de material fresco comportado em estufa de ar circulante com volume interno de 480 L,
rendimento de massa de droga vegetal seca e tempo de secagem.

MASSA DE MATERIAL MASSA DE DROGA

ESPECEE VEGETAL FRESCO VEGETAL SECA TEMPO DE SECAGEM
Curcuma longa (rizozrir?e,lc:c:tgi]ado) (rizo r’igfzgiado) 4 dias
Mikania laevigata (palr?éoalg?ea) (fiéfhlg) 3 dias
Baccharis trimera (cauSlfaklg do) (cauil’:aklg\ do) 2 dias
Passiflora incarnata (panf;,: akégrea) (parlt’eo akégrea) 2 dias
Calendula officinalis 3(1:([)0':? O(f?ot)g 2 dias

Fonte: dados internos da Farmacia da Natureza.
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RECURSOS HUMANOS

Os trabalhadores dedicados a Unidade de Producéo de Droga Vegetal devem ser
treinados quanto a caracteristicas botanicas das espécies alvo da farmécia viva, além
de boas praticas de beneficiamento, armazenamento, moagem e higiene. Os trabalha-
dores devem ser capazes de avaliar as condig¢des fitossanitarias da planta fresca, reali-
zar avaliacdo botanica diferencial quanto a espécies similares, além de manterem um
estado permanente de cuidado e atengdo quanto as atividades desenvolvidas. Nesta
unidade, sdo alocados 1 farmacéutico e 5 técnicos e/ou colaboradores.

Para efeito de treinamento e paramentacao dos trabalhadores, deve-se consi-
derar as especificidades relacionadas na Tabela 3.2.

Tabela 3.2. Treinamentos e paramentagdo de trabalhadores de acordo com a atividade.

ATIVIDADE TREINAMENTO PARAMENTACAOQ/EPI

Higienizagdo de maos, botanica,
Beneficiamento primario boas praticas de beneficiamento | Jaleco, touca, mascara e luvas
primario e primeiros socorros

Gestdo de estoque, identificagao
Armazenamento de infestagdes e procedimentos Jaleco
de descarte

Jaleco, touca, méascara (com pro-
tecdo para poeiras e névoas, tipo
PFF1), luvas de procedimento,
6culos e protetor auricular

Higienizagdo de maos, boas
Moagem praticas de moagem e trituragdo
e primeiros socorros

A &rea de moagem é um dos locais de maior risco de acidentes para o trabalha-
dor da farmacia viva. Os moinhos e os trituradores sdo aparelhos que podem compro-
meter a salide do operador e exigem habilidades finas e muita concentragado. A reco-
mendacdo dos autores deste capitulo é que, apenas depois de treinamentos continuos
e longa jornada de trabalho assistido, o trabalhador seja autorizado a operar estes
equipamentos.

PRODUCAO DE DROGAS VEGETAIS

A ANVISA tem realizado inimeros esforgos para harmonizar as defini¢cdes ado-
tadas nacionalmente com as definicdes da comunidade internacional. Para este livro,
serd adotada a ultima definicdo disponivel para droga vegetal, que consta no Formula-
rio de Fitoterdpicos da Farmacopeia Brasileira 22 edigdo (BRASIL, 2021)
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tratamento especifico.

Drogas vegetais sdo plantas inteiras ou suas partes,
geralmente secas, ndo processadas, podendo estar integras ou
fragmentadas. Também se incluem exsudatos, tais como gomas,
resinas, mucilagens, ldtex e ceras, que ndo foram submetidos a

As boas préticas de produgdo de droga vegetal incluem beneficiamento prima-
rio adequado, quarentena para controle de qualidade, armazenamento criterioso e
moagem padronizada. Os termos adotados e a organizacao das atividades que estdo
apresentados na Figura 3.4 foram estabelecidos para dar maior entendimento sobre
as acdes realizadas na Unidade de Produgéo de Droga Vegetal.

Moagem

TN

Armazenamento)

Beneficiamento | |
primario

Quarentena (

*( Inspegao j

|/ Operagdes prévias
a secagem

( Secagem

Operacoes
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Figura 3.4. Organizacdo das etapas de Produgdo de Droga Vegetal

na Farmacia da Natureza.
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As diversas atividades realizadas na Unidade de Producdo de Droga Vegetal
apresentam um fluxo comum para a maioria das espécies (Figura 3.5). Contudo, ha es-
pecificidades que devem ser consideradas para algumas espécies, como por exemplo
descascar o fruto de Citrus aurantium e laminar o rizoma de Zingiber officinalis. Todas
estas informacgGes necessitam ser compiladas em documentos do tipo Especificacdes
Técnicas, 0s quais devem estar disponiveis aos trabalhadores desta Unidade. Como su-
gestdo, disponibilizamos um modelo de especificagdo técnica de colheita e producao
de droga vegetal (Apéndice 3.11.1).

200
-»> 9| = g4
| ~ 222
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Figura 3.5. Atividades realizadas na Unidade de Produgdo de Droga Vegetal: 1. Inspegdo; 2. Operagao
prévia a secagem (retirada da entrecasca); 3. Secagem; 4. Operagdo p6s-secagem (selecdo das folhas);
5. Congelamento; 6. Controle de qualidade - Quarentena; 7. Armazenamento e 8. Moagem

Dentro das Boas Praticas, outro tema importante é a rastreabilidade. Neste sen-
tido, o registro das atividades é indispensavel desde as etapas iniciais, incluindo a pro-
ducao de droga vegetal até o produto acabado. No apéndice deste capitulo (Apéndice
3.11.2), consta um modelo de registro de beneficiamento primario.

Inspecao

Embora parega uma etapa simples, a inspeg¢do do material vegetal recém-colhi-
do impacta positivamente a qualidade da droga vegetal; realizada a partir do material
fresco, possibilita uma eficiente avaliagdo botanica além de facilitar a diferenciagao
entre os materiais adequados e os indesejados.

Embora no momento da colheita o técnico responsavel confira a identidade bota-
nica do material a ser colhido, na fase de inspegdo, nova atencéo é dada a este ponto,
conferindo a identificagdo botanica para que nao haja equivoco em relagdo a planta a ser
beneficiada. Procedimentos de dupla checagem sdo muito Gteis em boas praticas.
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O principal objetivo desta etapa é eliminar as matérias estranhas, tais como
plantas indesejaveis (plantas t6xicas ou espontaneas, invasoras, entre outras), solo,
pedras, insetos e suas partes ou residuos considerados como matéria estranha. Nessa
etapa também devem ser eliminadas partes da planta que apresentem sujidades, da-
nos, doencas e odor ndo caracteristico.

A inspecao deve ocorrer o mais brevemente possivel, dentro do prazo maximo
de duas horas, considerando-se que, com o passar do tempo, aceleram-se agdes enzi-
maticas ou ainda ocorrem outras reagdes que podem degradar metabélitos primarios
e secundarios. Assim, na maioria dos casos, a selecdo da parte da planta da qual a dro-
ga vegetal deriva ocorrera ap6s o processo de secagem. Um exemplo disso é o proce-
dimento realizado com espinheira santa (Maytenus ilicifolia) resumido na Tabela 3.3.
Detalhes de uma especificagdo técnica estdo disponiveis no Apéndice deste capitulo
(Apéndice 3.11.1).

Tabela 3.3. Exemplos das etapas de inspegao, operagdes prévias e pés-secagem para Maytenus ilicifolia.

ATIVIDADE PROCEDIMENTO

= Observar a presenca de casulos, insetos e folhas sujas com excretas
Inspegdo . . N
de passaros e/ou terra, excluindo-os antes de levar a estufa
Operacgao prévia a secagem Nao hé
Selecionar a parte da planta de que a droga vegetal deriva (retirar
Operagdo pds-secagem folhas do galho). Embalar as folhas, identificar e levar ao congelador
por 2 dias.

Apés ainspecdo, a planta medicinal que ndo for utilizada fresca serd submetida
as etapas seguintes que incluem as operagdes prévias a secagem e a secagem pro-
priamente dita. O uso da planta medicinal fresca ou seca dependera da espécie e do
derivado farmacéutico desejado.

O uso de planta medicinal fresca

Algumas espécies apresentam elevado teor de dgua, o que dificulta ou inviabi-
liza o processo de secagem, como, por exemplo, Aloe vera (babosa) e Kalanchoe bra-
siliensis (saido, folha-da-fortuna). Para espécies como essas, o ideal é que a producgdo
do extrato glicélico ou hidroetanélico seja realizada com a planta fresca, imediata-
mente apos a colheita.

Operacgdes prévias a secagem

As operacdes prévias a secagem envolvem as atividades adicionais realizadas
depois da inspecdo e antes da secagem, a saber: lavar, descascar, laminar, separar as
partes da planta, entre outros.
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Para raizes, rizomas e tubérculos é necessério realizar a lavagem, o que pode
ser feito manualmente com &gua corrente ou com lavadora de alta pressao. Ha ainda
uma segunda operagdo que pode pode ser necessdria para algumas espécies: fatia-
gem (ex. Curcuma longa), divisdo em partes menores (ex. Echinacea purpurea) ou des-
casque (ex. Withania somnifera).

Para espécies rasteiras, a exemplo do poejo (Mentha pulegium), recomenda-
-se que o material vegetal colhido seja agitado ou manipulado de tal forma que seja
eliminado o solo aderido aos tecidos ou mesmo pode-se considerar a necessidade de
lavagem.

Lavar a parte aérea de plantas medicinais antes da secagem ainda é assunto
controverso. Embora haja excecdes, adotou-se como regra, na Farmacia da Natureza,
que a parte aérea das plantas ndo seja lavada apés a colheita, porque o excesso de
agua retarda a secagem, podendo comprometer a qualidade da droga vegetal.

Para droga vegetal do tipo casca ou entrecasca, deve-se proceder a laminagdo
ou fragmentacédo nesta etapa prévia a secagem, haja visto que depois de seco, é muito
dificil realizar este procedimento, pela dureza e resisténcia dos tecidos. Além disto, o
trabalhador pode acidentar-se ao submeter a moagem material muito resistente ou de
grandes dimensdes.

Outras atividades realizadas nas operagdes prévias a secagem estdo listadas na
Tabela 3.4.

Tabela 3.4. Exemplos de operagdes prévias a secagem.

OPERACAO PREVIA A SECAGEM ESPECIE DETALHAMENTO

Depois de lavados, os frutos de-
vem ter a superficie seca e com
auxilio de um descascador de
legumes obtém-se o exocarpo.

Lavar e descascar Citrus aurantium

Depois de lavados, os frutos

devem ter a superficie seca,

Lavar e fragmentar Punica granatum excluem-se as sementes e proce-

de-se a divisdo em partes de até
1 cm do pericarpo

Os galhos devem ter a casca

Fatiar Stryphnodendron adstringens excluida e a entrecasca fatiada
A parte subterranea deve ser
Separagdo de partes Stachytarpheta cayennensis SCfaERE € eV i par

apresentarem diferengas nos
tempos de secagem
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Secagem

As plantas medicinais podem ser secas de maneira artificial (por meio de estu-
fas) ou natural (especialmente em regides/periodos secos). Destaca-se que na seca-
gem natural as condi¢des de limpeza, temperatura e ventilagdo sao de dificil controle,
o que pode levar a decomposi¢do do material, perda de seus metabdlitos ou adicao
de contaminantes. Este método ndo deve ser utilizado em programa de farmacia viva.

0 método de secagem e a temperatura escolhidos influenciardo diretamente na
qualidade do produto.

De acordo com a RDC n° 18 de 2013, no Art. 62: As estru-
turas destinadas a selegdo e secagem que ficarem diretamente
em contato com as plantas medicinais devem ser lavdveis, ndo
porosas e devem evitar absor¢do de substdncias quimicas, bio-
logicas e/ou microbianas (BRASIL, 2013).

A secagem objetiva a rdpida retirada de dgua para interromper a atividade en-
zimatica e microbiana, reduzir o volume do material e possibilitar o armazenamento
(ARAUJO; BAUAB, 2012).

A porcentagem de dgua em plantas é alta e varia entre 60 e 90 % (EVANS,
2009). A acdo enzimética apés a colheita pode ser desejavel, como no caso das se-
mentes de cacau - Theobroma cacao, ou das folhas de cha - Camellia sinensis. Quanto
aos fitoterdpicos, a agdo enzimatica ndo é adequada. O processo de secagem deve ser
iniciado imediatamente ap6s a colheita, evitando transporte por longas distancias ou
selecdo demorada. Com isto, ao receber-se planta recém-colhida, deve-se fazer uma
breve avaliacdo visual (avaliacdo botanica e inspecédo) e iniciar imediatamente o pro-
cesso de secagem. Do ponto de vista pratico, isto quer dizer que a sele¢do da parte da
qual a droga vegetal deriva deve ser realizada ap6s a secagem.

O grau de umidade residual aceitével na droga vegetal varia para cada espécie,
mas deve ser o menor possivel. Os limites farmacopeicos variam entre 8 e 13 % na
maioria das monografias (BRASIL, 2019a). Nota-se que o material vegetal estd bem
seco quando fica quebradico a pressdo dos dedos.

O processo de secagem é facilitado quando os materiais mais espessos (como
raizes e entrecascas) sdo fatiados/rasurados em segmentos menores. Assim, a seca-
gem serd homogénea, além de reduzir o tempo necessario de exposigdo ao calor e fa-
cilitar o processo de moagem. Cada parte da planta tem um tempo de secagem, como
mostra a Figura 3.6.
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- Tempo + Tempo
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Folhas Flores Galhos Casca/ Raizes/
Entrecasca Rizomas

Figura 3.6: Relacdo entre parte da planta e tempo de secagem.

Deve-se observar também o efeito da temperatura em plantas com éleo essen-
cial ou substancias volateis, as quais devem ser secas em temperaturas variando entre
40 e 50 °C, no maximo (DAVID et al., 2006; RADUNZ et al., 2006).

A concentragdo dos oleos essenciais em Rosmarinus
officinalis reduz-se para menos da metade quando a temperatura
de secagem aumenta de 40 para 80 °C (BLANCO et al., 2002).

Secagem de droga vegetal em estufa de ar circulante

O processo de secagem em estufa de ar circulante consiste em expor o material
vegetal a um ambiente com temperatura estavel e circulacdo forcada de ar, incluindo
troca com o ambiente. E um método recomendavel pois, quando executado correta-
mente, resulta em produto com especifica¢cdes adequadas.

O material vegetal recém-colhido é disposto em prateleiras de ago inox ou outro
material lavavel e inerte e em altura que permita a facil circulacdo do ar quente, per-
meando homogeneamente todo o material vegetal (Figura 3.7). Caso a secagem nao
esteja ocorrendo de forma homogénea, é necessario revolver o material com frequén-
cia para que a secagem seja eficiente.
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Figura 3.7. Interior de uma estufa de ar circulante contendo material vegetal.

Em geral, a temperatura da estufa deve ser programada entre 40 e 50 °C (no
maximo), mas pode haver variagdo de acordo com a espécie ou a parte desta a ser seca.

Na Farmacia da Natureza, uma pratica bem estabelecida é fixar a temperatura
em 45 °C e variar o tempo de permanéncia na estufa a depender da parte da planta que
esta sendo seca, usualmente entre 12 horas e 5 dias (dados internos).

Os locais reservados para secagem de plantas devem ser limpos a cada uso,
protegidos de insetos, roedores, passaros e outros animais, incluindo os domésticos.
Recomenda-se o uso de telas nas janelas, dedetizagdo e programa de controle de pra-
gas e roedores conforme recomendacao profissional/legal.

De acordo com a RDC n° 18 de 2013, no Art. 76: O esta-
belecimento deve dispor de “Programa de Controle Integrado de
Pragas e Vetores”, com o0s respectivos registros.
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Operacdes pos-secagem

Apés a secagem, alguns procedimentos sdo necessarios para a obtencdo da
droga vegetal.

Selecao

Depois do material vegetal seco, a sele¢do da parte planta da qual a droga deri-
va é realizada, excluindo-se todo o material ndo relacionado ao efeito terapéutico. Por
exemplo, a exclusdo de galhos quando a parte utilizada sdo as folhas, ou a retirada do
calice das flores quando se utilizam apenas as pétalas.

Cominuicao

Quando o objetivo for reduzir o volume para otimizar o espaco de armazena-
mento, a fragmentacao por rasura pode ser indicada. Essa fragmentagéo é diferente
da pulverizagdo (moido a pd). A pulverizagdo deve ser realizada apenas imediatamente
antes da producdo do fitoterdpico. No item Validade (deste capitulo) seré discutido o
impacto que a pulverizacao gera no prazo de validade da droga vegetal.

A Tabela 3.5 apresenta informagdes sobre denominacéo de grau de divisdo e
tamanho de particulas.

Tabela 3.5. Grau de divisdo, tamanho de particula e do orificio do Tamis

GRAU DE DIVISAO/

GRANULOMETRIA DEFINICAO MESH

Droga vegetal seca e seccionada, de granulometria definida,
Rasurado com diametro acima de 0,315 mm, destinada a chas medicinais -
como infusos, decoctos ou maceragdes (BRASIL, 2011)

Aquele cujas particulas passam em sua totalidade pelo tamis
Pé grosso com abertura nominal de malha de 1,70 mm e, no maximo, 40 | Entre 10 e 42
% pelo tamis com abertura nominal de malha de 355 pm

Aquele cujas particulas passam em sua totalidade pelo tamis
com abertura nominal de malha de 710 pm e, no maximo, 40 % | Entre 24 e 60
pelo tamis com abertura nominal de malha de 250 pm

P6 moderadamente
grosso

Aquele cujas particulas passam em sua totalidade pelo tamis
P6 semifino com abertura nominal de malha de 355 um e, no maximo, 40 % | Entre 45 e 80
pelo tamis com abertura nominal de malha de 180 pm

‘e Aquele cujas particulas passam em sua totalidade pelo tamis
P fino - 80
com abertura nominal de malha de 180 ym

Adaptado da Farmacopeia Brasileira (BRASIL, 2019b).
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Congelamento

A droga vegetal (integra ou rasurada) deve permanecer em freezer convencio-
nal (-5 a -20 °C) pelo periodo minimo de 48 h. Essa etapa € Util para o controle de
pragas (inativacdo de eventuais ovos de insetos). Apés a retirada das embalagens do
freezer, as mesmas deverdo permanecer em ambiente ventilado para reduzir o efeito
da condensagdo de umidade na parede externa da embalagem resfriada.

QUARENTENA E CONTROLE DE QUALIDADE

A fungdo da quarentena na Unidade de Produgdo de Droga Vegetal é manter a
matéria-prima fisicamente isolada até que sejam realizados todos os ensaios de con-
trole de qualidade e que os resultados que aprovem ou reprovem o lote estejam dispo-
niveis.

Considerando a complexidade do tema Controle de Qualidade, esse serd abor-
dado separadamente nos préximos capitulos.

ARMAZENAMENTO

A droga vegetal deve ser embalada tao logo possivel para evitar deterioragdo do
produto e para prevenir a exposicdo ao ataque de pragas e outras fontes de contami-
nacdo (WHO, 2003).

De acordo com a RDC n° 18 de 2013, no art. 92: Todos os
materiais devem ser mantidos em quarentena, imediatamente
apds o recebimento, até que sejam liberados pelo controle de
qualidade.

O material de embalagem deve ser inerte, limpo, seco, sem rasuras, e ndo ser
reutilizado. Isso parece ébvio, mas frequentemente, em outros locais, embalagens
como sacos de juta ou réfia sdo reutilizadas, acarretando aumento nos riscos de adul-
teragdo e contaminagao.

Podem ser utilizados no processo de embalagem, sacos plasticos, de papel par-
do ou kraft (inclusive o duplo kraft + pléstico), barricas de plastico, potes de vidro ou
caixas de papeldo. Ha ainda op¢des de embalagens mais modernas e adequadas como
os sacos duplo kraft com laminacéo interna e os aluminizados, os quais sdo especial-
mente indicados para drogas vegetais ricas em 6leos essenciais.
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A escolha desses materiais deve levar em consideragdo ndo apenas o custo, mas
também fatores como resisténcia, permeabilidade a 6leos essenciais e vapor de agua.

A embalagem duplo kraft com revestimento interno
de polipropileno (padrdo exportacdo), quando comparada a
vidro e polietileno de baixa densidade, foi melhor na preser-
vagdo da integridade de Baccharis trimera, ao longo de um
ano, em uma avaliagdo do teor de éleos essenciais (SILVA;
MARTINS; GAMA, 2013).

De acordo com a RDC n° 18 de 2013, no art. 17°:

Cabe ao responsavel técnico o estabelecimento das
especificagdes de embalagens.

No processo de armazenamento, um dos pontos mais desafiadores para ma-
nuten¢do da qualidade é o controle da umidade, principalmente em paises tropicais
como o Brasil. O aumento da umidade pode reativar a agcdo enzimatica, propiciando
a decomposicdo dos constituintes quimicos e, consequentemente, reduzindo a ativi-
dade terapéutica ou, pior, gerando subprodutos sem seguranca estabelecida. Fungos
sdo os contaminantes mais comuns em plantas e, em condi¢des de umidade elevada,
podem desenvolver-se acima dos limites permitidos, causando biodegradagdo do ma-
terial e risco para a satide humana (ARAUJO; BAUAB, 2012).

A reabsorcdo de umidade do ar por drogas vegetais armazenadas em embala-
gens comuns é frequente. Drogas vegetais armazenadas podem ter seu peso inicial
elevado em até 10 a 12 % em fung¢do da absor¢do da umidade do ambiente. Isto pode
acarretar extrapolagdo dos limites aceitaveis/seguros para umidade (EVANS, 2009).
Por exemplo: 100 g de certa droga vegetal foi armazenada com umidade inicial de 5
%. Apds 1 ano de armazenamento, o material pesou 110 g. Assim, houve absorgdo de
cerca de 10 g de dgua do ambiente. A umidade atual do material pode ser calculada
dividindo-se 15 g de &gua (5 g iniciais mais 10 g absorvidos) por 110 g de material pre-
sente atualmente, resultando em 13,6 %, o que é inadequado, considerando o limite
maximo de 12 % de umidade para esta planta.

A droga vegetal embalada deve ser armazenada distante (15 a 20 cm) do piso
e de paredes, acondicionada em armarios, estantes ou estrados. A adi¢do de agente
secante (ex.: silica gel) pode ajudar a controlar a umidade.
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De acordo com a RDC n° 18 de 2013, no art. 37: A drea
ou sala de armazenagem deve ser mantida limpa, seca e em
condigdes de temperatura e umidade compativeis com os
produtos armazenados, as quais devem ser definidas, moni-
toradas e registradas.

A conservagdo da droga vegetal depende ndo sé da embalagem, mas também
das condicdes do local de armazenamento, discutidos no tépico anterior Area de Ar-
mazenamento.

Controle e manejo de estoque de droga vegetal

O controle de entrada e saida da droga vegetal da &rea de armazenamento deve
ser realizado por pessoa autorizada e registrado por meio de planilhas ou programas
especificos.

E recomendado que sejam sequidas orientacdes de gestdo de estoque como
FEFO (first-expire, first-out, ou seja, o produto com vencimento mais préximo deve ser
o0 primeiro a sair). Além disto, é essencial o controle de temperatura e umidade.

De acordo com a RDC n° 18 de 2013, no Art. 37: A drea
ou sala de armazenamento deve ter acesso restrito a pessoas
autorizadas e ter capacidade suficiente para asseqgurar a
estocagem ordenada das diversas categorias de matérias-pri-
mas, materiais de embalagem e de produtos manipulados,
quando for o caso.

Rétulo de embalagens

Todas as embalagens primarias deverdo ser identificadas e a embalagem final
deve receber rétulo com identificacdo completa. O rétulo deve ser fixado na embala-
gem de maneira segura e as informagdes devem estar de acordo com a legislacéo.

A Figura 3.8 é um de modelo de rétulo utilizado na Farmdcia da Natureza que
acompanha a droga vegetal. O rétulo deve ser completo para garantir a rastreabilidade
do produto. As etapas do processo de producdo da droga vegetal devem ser registradas
no rétulo para que a sequéncia seja conhecida por aqueles que estdo envolvidos nesse
trabalho, assegurando que todas as etapas sejam executadas na sequéncia correta.
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Lote:
Nomenclatura botanica:

Nome popular:
Produtor:
Parte da planta:

Data da coleta:

Inicio secagem: / / as h
Trabalhador:

Estimativa: [_]2dias []3dias []
Prateleiras: [ 1 [J2[]3 [ J4 [15[]6
Fim da secagem: / / as h
Trabalhador:

Inicio Congelamento:  / /

Fim do Congelamento: / /
Trabalhador

Situagdo da matéria-prima

Oem quarentena O em analise
DAprovado O Reprovado
Peso (g):

Retiradas (g):

Validade: ano

Figura 3.8. Modelo de rétulo utilizado na Farmacia da Natureza.

De acordo com a RDC n° 18 de 2013, no art. 96: sdo
informagdes obrigatdrias de rétulo: denominagdo do produto
(em DCB, DCI ou Chemical Abstracts Service - CAS) ou nomen-
clatura boténica e cddigo de referéncia interno, quando aplica-
vel; identificagdo do fornecedor; ndmero do lote atribuido pelo
fornecedor e o niimero dado no recebimento, caso haja algum;
data de fabricagao, prazo de validade e data de reandlise,
quando for o caso; condigbes de armazenamento e adverténcia,
quando necessario; e a situagado interna da matéria-prima (em
quarentena, em andlise, aprovado e reprovado).
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Validade de droga vegetal

A validade da droga vegetal armazenada é influenciada diretamente por dois
fatores: o grau de cominuicdo e a presenca de substancias volateis (WICHTL, 2004)
(Tabela 3.6). Na auséncia de dados mais especificos, a Farméacia da Natureza adota
esta referéncia.

Quanto maior o grau de cominui¢do, mais eficiente é a extracao das substan-
cias que compdem o fitocomplexo. Por outro lado, o processo de pulverizacao reduz,
significativamente, o tempo de validade da droga vegetal, principalmente no caso de
espécies ricas em substancias volateis, as quais volatilizam mais facilmente para o
ambiente. Assim, quanto mais pulverizada a droga vegetal, menor o prazo de validade.

Tabela 3.6. Tempo de validade de acordo com o grau de cominuigdo da droga vegetal e a presenca de
substancias volateis.

GRAU DE COMINUICAO PRESENCA OU AUSENCIA DE SUBSTANCIAS VOLATEIS TEMPO
SEM substancias volateis 3anos
Rasurado
COM substancias volateis 1ano
SEM substancias volateis 6 meses
Pulverizado
COM substancias volateis 2 semanas

Fonte: WICHTL, 2004

Recomenda-se adquirir e/ou armazenar a droga vegetal na forma integra ou
levemente rasurada, e pulverizar somente quando for produzir o fitoterapico.

MOAGEM DE DROGA VEGETAL

A moagem ou pulverizagdo deve ser realizada em moinho de facas ou de marte-
lo. Nesta etapa, alguns cuidados devem ser considerados:
- Realizar o procedimento de pulverizagdo em ambiente com o mesmo padrédo de
higiene e limpeza da farmacia e sob exaustao;
- Evitar perda do material pulverizado manuseando de forma otimizada a entrada
e saida da droga vegetal no equipamento;
- Utilizar todos os equipamentos de protecdo individual (EPI’s).

O material pulverizado deve ser submetido a Tamis especifico para que haja
homogeneidade no tamanho de particula. O material deve ser rapidamente enviado
para manipulagdo do fitoterdpico.
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AUTOINSPECAO NA UNIDADE DE PRODUCAO
DE DROGA VEGETAL

Anualmente, deve ser realizada a autoinspecdo de todas as areas e atividades
que envolvem a Unidade de Produgdo de Droga Vegetal com a proposi¢do de medidas
de correcdo, se forem identificadas falhas no processo. A autoinspecao deve ser con-
duzida de maneira detalhada por profissional que tenha conhecimento das diversas
areas que envolvem o tema, podendo ser alguém da prépria equipe de trabalho da
farmécia viva ou um especialista externo. E necessario fazer o registro detalhado da
inspecdo realizada.

Devem ser revisados os fluxos, procedimentos operacionais, especificagdes téc-
nicas, treinamentos, registros, condi¢cdes de higiene e todos os elementos que com-
pdem as Boas Praticas na Produg&o de Droga Vegetal.

CONSIDERAGCOES FINAIS

Segundo a Organizagdo Mundial de Saude (OMS), o aumento no consumo
mundial de fitoterapicos tem gerado aumento proporcional na notificacdo de even-
tos adversos relacionados aos mesmos. A baixa qualidade dos fitoterdpicos, incluindo
da prépria planta medicinal, é uma das principais causas de eventos adversos (WHO,
2003). Isto mostra a importancia do rigor técnico quanto a producao da droga vegetal.

Esse capitulo abordou as principais etapas envolvidas na produgdo de droga
vegetal, embasadas na literatura cientifica e na experiéncia da Farmacia da Natureza,
instituida ha mais de 27 anos.

Importa notar que boas préticas e garantia de qualidade sdo assuntos vivos e
continuamente passiveis de melhoria. Neste sentido, o contelido apresentado néo tem
a intencdo de ser um guia definitivo, mas sim um ponto de partida para as farmacias
vivas que, certamente, terdo condi¢des de produzir novas orientagdes e compartilha-
-las com a comunidade, aumentando a eficiéncia dos processos e a seguranga dos
fitoterdpicos.
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APENDICES

Especificacao técnica de colheita e producao
de droga vegetal da Farmacia da Natureza,
Jardinépolis-SP.

ESPECIFICACAO TECNICA DE COLHEITA E PRRODUGAO DE DROGA VEGETAL

Maytenus ilicifolia

Maytenus ilicifolia Mart. ex Reissek
Sinonimeas: Monteverdia ilicifolia (Tropicos 2021)
Mayteni folium

CELASTRACEAE
Rita Maria Carvalho Okano| Herbario Unaerp - No. 1487

Nome popular
Espinheira santa e cancorosa.*

Parte a ser colhida
Galhos com folhas.?

Periodo de colheita’

[JANTFEVMAR]ABRMAITJUN] JUL [AGO] SET [OUT[NOV[ DEZ |
LD DxlxfxfxlxfxfxIx[ | |
Condigbes 6timas de colheita

Colher 3 ou 4 dias ap6s chuva forte (que lavam as folhas
naturalmente).®

Conhecimento tradicional
Recomendagdo de colheita preferencialmente na lua cheia.?

Ferramentas e EPIs
Tesoura de poda. Caixas e carriolas. Jaleco limpo de manga
comprida, chapéu e protetor solar. *

Aparéncia

Arvore-arbusto, geralmente com até 5m de altura?. Peciolo
curto, com 0,2 a 0,5 cm de comprimento. Folhas simples,
inteiras, ovalado-oblongas a elipticas ou eliptico-
lanceoladas'. De coloragdo verde intenso a verde-
acinzentado®. Ldmina com 2,1 cm a 9,0 cm de comprimento,
e 1,0 cm a 3,1 cm de largura. Apice mucronado, base aguda
a obtusa. Peninérvea, com nervura principal proeminente
na face abaxial e com nervuras secunddrias partindo em
angulo agudo em relagdo a principal, terminando na

dela, ou ainda seguindo em dire¢do a margem. Na margem
foliar, formam proje¢Bes pontiagudas, de 5 a 15 unidades
por folha, distribuidas em um ou dois lados da lamina, mais
frequentemente, em sua metade apical, sendo sempre uma
delas terminal. Margem foliar espessada e amarelada. *

Diferencial organoléptico
Descrito em “Ponto Critico”.

Pragas e/ou doengas comuns a serem observados
Nenhuma especificidade identificada.

Procedimento de colheita

Colher os galhos e colocar sobre caixas ou carriolas
(forradas) e limpas. A espécie permite podas drasticas, o
que pode facilitar a organizagdo da colheita. Caso as folhas
estejam com presenca de terra, considerar replanejar a
colheita para um periodo pés chuva.*

Inspegdo e operagdo pré-secagem

Observar a presenca de casulos, insetos e folhas sujas com
excretas de passaros e/ou terra, excluindo-os antes de levar
a estufa.

Condigdes de secagem
[§ 4s2c [@ 2dies [ 20m [ 1248 [

Operagdo pos-secagem

Selecionar as folhas (parte especificada para a droga
vegetal). Deve-se utilizar luvas resistentes, do tipo limpeza
ou de couro. Levar ao congelador por 2 dias. *

Ponto critico

Proceder anilise diferenciada para Sorocea bonplandii. Esta
ultima possui distancia entre as nervuras laterais entre 1,0
a 1,3 cm e estas nervuras sdo unidas entre si por um arco.
Para Maytenus ilicifolia, a distancia entre as nervuras é de
no maximo 0,5 cm e as nervuras laterais ndo sdo unidas
entresi.?

Rendi 0 observado®
Para se obter Colheita Area | Frequéncia [
1kg de droga (5,0 kg de galhos|Plantados| 2 x/ano
vegetal seca (23%) 1x1m

Tamanho padronizado de lotes
Grande, de 10 a 20 kg. E possivel realizar podas drasticas 2
x ano.*

Referéncias

1. Farmacopeia Brasileira, 6.ed. Brasilia: Anvisa, 2019. volume 2,
PMO039-00

2. PEREIDA, A.M.S. et al. Manual prético de multiplicagdo e
colheita de plantas medicinais. Ed. Bertolucci, 2011

3. MERMEIJO, G.C.P. Estudo da morfologia comparada entre
duas espécies de espinheira-santa para o controle de
qualidade entre a verdadeira (Maytenus ilicifolia) e a falsa
(Sorocea bonplandii). 142. CONIC-Semesp. 2014

4. Dados internos
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Modelo de Registro de atividades de Beneficiamento

de Planta Medicinal

LOTE N*

Registro de Beneficiamento de planta medicinal

Horto de Plantas Medicinais da Farmacia da Natureza
Endereco: Sitio Irmas Marie, Bairro Rural — Distrito de Jurucé CEP:14680-000

Municipio/Estado: Jardinopolis-SP

[ Fornecedor externo:

CNPJ: 01.824.056/0001-23

Espécie:

Nome popular:

[ Inspe¢iao; [J Operagio pré-secagem:

Meétodo de secagem: [Cestufa de ar circulante ,

O

Tempo de secagem: [11 dia, [2 dias, [J3 dias, [14 dias, O5dias, O

Temperatura de secagem: [145°C [

[0 Operacio pos-secagem:

Observagdes e informagdes complementares:

Peso do lote depois de seco:

Obs. relevantes:

Informante

Nome:

Responsivel técnico
Nome:

Registro:







Boas praticas de
producao de fitoterapicos
em farmacia viva

Ivanice Maria Cestari Dandaro

INTRODUCAO

0 uso de plantas medicinais na arte de curar é uma forma
de tratamento de origens muito antigas, e de alguma forma faz
parte da cultura de muitas nag¢des atuais e do passado. Por um
longo periodo, o “remédio” das civiliza¢des, ou seja, o remedium
do latim, aquilo que cura, foi, dentre outras praticas naturais, o
uso das plantas medicinais.

A utilizagdo das plantas de forma terapéutica faz parte
de um saber milenar e tradicional, passado oralmente ao longo
das geragdes, representando parte importante e integrante da
cultura de um povo. Além de patriménio cultural, o emprego das
plantas medicinais também aproxima o ser humano da natureza
e o faz sentir-se parte integrante da mesma.

A fitoterapia vem sendo a prética integrativa que mais
cresce ao longo dos anos. No mercado mundial de medicamen-
tos a comercializagdo de fitoterdpicos gira em torno de bilhdes
de délares. O fator mais relevante para tal crescimento se resu-
me na evolugdo dos estudos cientificos. A Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA) considera como fitoterapico aque-
le obtido exclusivamente de matérias-primas de origem vegetal,
com qualidade constante e reprodutivel e que tantos os riscos de
toxicidade quanto a eficécia sejam caracterizados por levanta-
mentos etnofarmacolégicos, documentagdes técnico-cientificas
em publicagBes ou ensaios clinicos (NICOLETTI et al., 2007).
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Neste capitulo apresentaremos as principais formas farmacéuticas de fitotera-
picos, as principais incompatibilidades fisico-quimicas, bem como as Boas Praticas de
Fabricacdo dentro da farméacia viva.

INFRAESTRUTURA DA FARMACIA DA NATUREZA

Ainfraestrutura minima para o funcionamento de uma farmacia viva deve con-
templar o previsto na RDC n° 18/2013:

| - drea ou sala para as atividades administrativas;

I - &rea ou sala de recebimento;

[l - &reas ou salas de processamento;

[V - 4rea ou sala de armazenamento;

V - drea ou sala de controle de qualidade;

VI - sala ou local de pesagem de matérias-primas;

VIl - sala(s) de preparagdo;

VIII - area de dispensacao;

IX - vestiarios;

X - sala de paramentacao;

XI - sanitérios;

XII - area ou local para lavagem de utensilios e materiais de embalagem; e

Xl - depésito de material de limpeza.

Um exemplo de infraestrutura de farmdcia viva implantada no municipio de
Jardinépolis/SP, denominada Farméacia da Natureza, estd na Figura 4.1. O dimensio-
namento de cada farmacia viva deve levar em consideracdo o tamanho da populagéo
a ser atendida, a quantidade e a diversidade de fitoterapicos a serem produzidos, a
disponibilidade de recursos financeiros e de recursos humanos especializados.
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Figura 4.1. Planta baixa do prédio da Farmdcia da Natureza, Jardinépolis/SP.
Fonte: Areta Toti.

RECURSOS HUMANOS

De acordo com a RDC © 18/2013:
A farmdcia viva deve ter um organograma que demonstre
possuir estrutura organizacional e de pessoal suficiente para
_: garantir que o produto por ela preparado esteja de acordo com
- 0s requisitos desta Resolugdo (BRASIL, 2013).
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Na Farmacia da Natureza a area de produgdo de fitoterdpicos conta com dois
farmacéuticos, um gerente do estabelecimento e nove outros profissionais que de-
sempenham fungdes técnicas (controle de qualidade quimico e microbiolégico, mani-
pulagdo, envase e dispensacdo de fitoterdpicos, e suporte a tecnologia da informacao).
Além disto, ha um profissional responsavel pela limpeza da farméacia.

FORMAS FARMACEUTICAS

Apés a planta ser colhida e submetida a secagem e estabilizagdo, a parte da
planta medicinal desejada (raiz, folhas, flores, entre outros) é denominada droga ve-
getal, que, por definigdo, “sdo plantas inteiras ou suas partes, geralmente secas, nao
processadas, podendo estar integras ou fragmentadas. Também se incluem exsudatos,
tais como gomas, resinas, mucilagens, latex e ceras, que ndo foram submetidos a tra-
tamento especifico” (BRASIL, 2021).

Adroga vegetal pode ser considerada forma farmacéutica bésica ou intermedia-
ria. E considerada intermediéria quando for utilizada posteriormente na preparacéo de
formas farmacéuticas fitoterapicas para dispensagdo ao paciente (SAAD et al., 2016).

FORMAS FARMACEUTICAS BASICAS OU INTERMEDIARIAS

Droga vegetal

Droga vegetal rasurada

Ap6s a colheita, as partes do vegetal sofrem processo de rasura (cortes em pe-
dagos menores). Esse processo pode ser realizado manualmente ou por meio de equi-
pamento do tipo picador ou triturador. E uma forma preliminar a pulverizacao, também
utilizada como ponto de partida para processos extrativos como a maceragdo. A droga
vegetal rasurada é largamente utilizada no preparo de chas (infusos ou decoctos).

Droga vegetal pulverizada

O processo de pulverizacao da droga vegetal até a obtengdo de pé é, em geral,
realizado em moinhos. Apds a pulverizagdo, o pé é passado por um tamis (tipo de pe-
neira) para que se obtenha um material homogéneo quanto ao tamanho de particula.
A farmacopeia determina, em alguns casos, o tamanho da particula para cada droga
vegetal, levando em consideracdo a abertura da malha do tamis (BRASIL, 2019; COS-
TA, 1986).
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A droga vegetal pulverizada pode ser encapsulada ou transformada em extratos
(tintura, extrato seco, entre outros), sendo largamente utilizada como ponto de partida
em processos extrativos pelos seguintes motivos:

« Aumenta a area de contato entre a droga e o veiculo extrator;
- Estabelece homogeneidade da extragdo dos principios ativos (PA);
« Acelera o tempo de extragdo dos PA.

Extratos

S&o preparacdes de consisténcia liquida, semissélida ou sélida, obtidas a
partir de drogas vegetais, utilizando-se métodos extrativos e solventes apropria-
dos. Um extrato é essencialmente definido pela qualidade da droga vegetal, pelo
processo de producdo e suas especificagdes. O material utilizado na preparacéo de
extratos pode sofrer tratamentos preliminares, tais como inativacdo de enzimas,
moagem ou desengorduramento. Apds a extragdo, materiais indesejaveis podem
ser eliminados (BRASIL, 2019).

Mecanismo da extragao

Durante o processo de extragdo ocorrem dois fendmenos ao mesmo tempo, a
lixiviagdo das substancias sollveis das células rompidas no solvente utilizado e a dis-
solucdo ou difusdo das substancias soltveis das células intactas. Quando uma mem-
brana semipermedvel separa duas solugdes, uma diluida (o solvente) e outra mais
concentrada (o suco celular), o solvente desloca-se no sentido da solugdo mais con-
centrada e, portanto, penetra no interior das células. A penetracdo do solvente nas
células induz a um momento dipolar nas moléculas dos compostos a serem extraidos,
ocorrendo uma associacao, de forca varidvel, das substancias quimicas as moléculas
do solvente. A capacidade de ligagao pode ser expressa em termos da constante dielé-
trica, que é prépria de cada solvente. Quanto mais polar o solvente maior serad sua
constante dielétrica. Compostos ionizaveis ou altamente polares se dissolvem em li-
quidos de elevada constante dielétrica, ao passo que compostos apolares se dissolvem
em solventes de baixa constante dielétrica (Tabela 4.1).
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Tabela 4.1. Valores de constantes dielétricas para mistura binaria etanol/agua em diferentes proporgdes e
temperaturas.

DE ETANOL

CONCENTRACAO CONSTANTE DIELETRICA (AKERLOF, 1932)
(%, P/P) (40°C) (50°C)
0 80,37 73,12 69,85 66.62
10 74,60 67,82 64,53 61,49
20 68,66 62,41 59,22 56,40
30 62,63 56,73 53,79 51,40
40 56,49 51,08 48,36 45,80
50 50,38 45,30 42,92 40,66
60 44,67 40,02 37,72 35,66
70 39,14 34,88 32,86 30,87
80 33,89 29,83 28,10 26,31
90 29,03 25,64 24,08 22,51
100 25,00 22,20 20,87 19,55

Fonte: CAVALCANTI, 2017.

Fatores que influenciam a extragdo das substancias da droga vegetal

Grau de cominuicdo da droga vegetal;

Tipo de solvente: de acordo com a solubilidade das substancias ativas presentes
no material vegetal é que devem ser escolhidos os solventes para a extragdo.
Em geral sdo utilizadas misturas de etanol e agua em diferentes proporcdes, de
acordo com a monografia de cada espécie.

Temperatura: influencia o processo extrativo de maneira decisiva, pois pode fa-
cilitar a dissolucdo das substancias que estdo sendo extraidas, mas também
pode acelerar a decomposigdo de substancias termossensiveis e causar a perda
de substancias volateis. Na farmacia viva adota-se a temperatura ambiente.
Tensdo superficial do solvente;

Agitagdo: a eficiéncia do processo de extragdo muitas vezes depende da agita-
¢do, pois esta otimiza o rendimento do processo pela homogeneizagdo entre
solvente e soluto;

pH;

Método e tempo de extracao;

Constituicdo quimica da droga vegetal.

Os extratos preparados com um mesmo lote de matéria-prima, mas extraidos

por métodos diferentes podem resultar em solugdes extrativas diferentes e, possivel-
mente, com diferentes respostas terapéuticas.
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Extratos padronizados

Correspondem aqueles extratos ajustados a um conteldo definido de um ou
mais constituintes responsaveis pela atividade terapéutica. O ajuste do conteldo é
obtido pela adigdo de excipientes inertes ou pela mistura de outros lotes de extrato
(BRASIL, 2021). Portanto, extratos padronizados sdo extratos ajustados dentro de uma
faixa estabelecida para constituintes conhecidos por serem responsaveis pela ativida-
de terapéutica. Nesta categoria o constituinte é definido como principio ativo.

Extratos quantificados

Correspondem aqueles extratos ajustados para uma faixa de contetdo de um
ou mais marcadores ativos. O ajuste da faixa de contetdo é obtido pela mistura de lo-
tes de extrato (BRASIL, 2021). Os extratos quantificados sdo ajustados para uma faixa
definida de constituintes. Estes constituintes sdo geralmente aceitos por contribuir
para a atividade terapéutica. Nesta categoria o constituinte pode ser definido como
marcador ativo.

Principais métodos de extracao

A extracao pode ser feita por decocgdo, infusdo, digestao, maceragdo, percola-
¢do, ou ainda pela prensagem das partes das plantas frescas, de acordo com a técnica
indicada para cada caso (BRASIL, 2019; COSTA, 1986).

0 método de extracdo é uma varidvel que influencia muito o processo extrativo,
pois de acordo com a parte da planta e as substancias a serem extraidas, haverd um
rendimento especifico para cada método utilizado.

Extratos aquosos
Resultam de processo de extragdo no qual utiliza-se a &gua como veiculo extra-
tor. Essas preparagdes sdo conservadas por pouco tempo, ndo devendo ser estocadas.

Infusdo é a preparacdo que consiste em verter dgua
fervente sobre a droga vegetal e, em seguida, se aplicavel,
tampar ou abafar o recipiente por tempo determinado. Método
indicado para drogas vegetais de consisténcia menos rigida tais
como folhas, flores, inflorescéncias e frutos, ou que contenham
substéncias ativas volateis (BRASIL, 2021).

Decocgdo é a preparagdo que consiste na ebulicdo da
droga vegetal em dgua potavel por tempo determinado. Mé-
todo indicado para drogas vegetais com consisténcia rigida,
tais como cascas, raizes, rizomas, caules, sementes e folhas
coridceas (BRASIL, 2021).
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Maceragdo € o processo que consiste em manter a planta
pu— fresca ou droga vegetal, convenientemente rasurada, triturada
ou pulverizada, nas proporgdes indicadas na férmula, em con-
tato com o liquido extrator apropriado, por tempo determinado
para cada vegetal. Deverd ser utilizado recipiente dmbar ou
qualquer outro que elimina o contato com a luz (BRASIL, 2021).

A solucéo resultante da maceragdo é denominada macerado. O tempo de extra-
cdo é varidvel, podendo ir de horas até dias. Este processo ndo leva ao esgotamento
total da droga e depende de fatores ligados a droga vegetal, granulometria, teor de
umidade, concentragdo e seletividade do solvente e do grau de intumescimento das
células. A maceracao pode ser estética, processo em que a droga fica em contato com
o solvente por vérios dias, com agitacao ocasional, ou dinamica, onde a droga vegetal
e o solvente entram em contato e sdo mantidos em agitacdo constante, em extratores
com ou sem aquecimento, que em geral utilizam o movimento de rotagdo, melhorando
a eficiéncia da extragdo e diminuindo a duragdo do processo.

As principais desvantagens do processo de maceracdo sdo: a lentiddo do pro-
cesso e a possibilidade de ndo alcangar o esgotamento da droga vegetal. Para proce-
der ao esgotamento do material vegetal, podem ser utilizadas prensas com sistema
hidraulico ou mecéanico que espremem a droga umedecida com solvente, apés o tempo
de extragdo, aumentando o rendimento.

Percolacdo é o processo extrativo que consiste na passa-
pu— gem de solvente através da droga vegetal pulverizada e previa-
- mente umedecida com liquido extrator, mantida em percolador,

sob velocidade de gotejamento controlada (BRASIL, 2021).

Na percolacéo a droga vegetal pulverizada é sujeita a umedecimento prévio
com solvente em um recipiente adequado fora do extrator. Apés o umedecimento, a
droga é acondicionada em um percolador ou lixiviador de formato conico, confeccio-
nado em material inerte: ago inoxidavel, vidro ou PVC. Ao conjunto adiciona-se quan-
tidade suficiente de solvente para cobrir a droga. A acdo do solvente se processa no
sentido vertical, de cima para baixo. O mecanismo deste processo extrativo se resume
nainteragdo entre duas forgas que atuam no liquido e na droga: a pressdo hidrostética
da coluna de liquido (no sentido da gravidade) e a capilaridade (em sentido contrério).

O resultado deste processo extrativo é chamado lixiviado ou percolado. O abasteci-
mento de solvente deve ser continuo no sistema, apés o inicio da percolagdo, que seré fi-
nalizada quando houver esgotamento da droga, o que pode ser verificado pelas caracteris-
ticas organolépticas do lixiviado ou percolado, que ndo deve mais apresentar cor, odor ou
sabor da droga que esta sendo extraida, ou ainda quando pequena quantidade de lixiviado
ou percolado, ao ser evaporado, ndo apresente mais quantidade apreciavel de residuo. Tra-
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ta-se de um processo dinamico. Ao contrario da maceragdo, na percolagdo solvente esté
em constante movimento através da droga (CAVALCANTI, 2017).

Turbélise é um processo extrativo no qual se utiliza um turbolisador, onde a
droga vegetal submersa no solvente é triturada por um rotor-estator, liberando e dis-
solvendo os contelidos celulares. Este processo de extracdo é exotérmico, sendo ne-
cessario o controle constante da temperatura e, quando necessario, realizar o resfria-
mento. O rendimento em geral é alto, devido a reducdo da droga vegetal a particulas
muito pequenas e também devido a continua homogeneizagdo entre solvente e droga.
Algumas desvantagens deste método podem ser apontadas: a geragdo de calor du-
rante o processo; a dificil separagdo da solugdo extrativa por filtragdo simples; e difi-
culdade de utilizagao para matérias-primas muito duras ou lignificadas, como caules,
raizes, rizomas e cascas.

A Tabela 4.2 apresenta exemplo de diferentes métodos de extragdo quanto ao
tempo e concentracdo final de alcaloides de Atropa belladonna.

Tabela 4.2. Efeito do método extrativo sobre a extragdo de alcaloides de Atropa belladona (CAVALCANTI, 2017).

concEucio
Percolagédo 5 dias 52
Maceragao 10 dias 45
Agitagao simples 15 minutos 53
Turbolise 10 minutos 54

Fonte: CAVALCANTI, 2017.

Extratos etanélicos

Tintura

E a preparacdo etandlica ou hidroetandlica resultante da
extragdo de drogas vegetais ou da diluicdo dos respectivos extra-
tos. Sdo obtidas por extragdo a liquido usando, habitualmente,
1 parte, em massa, de droga vegetal e 10 partes de solvente de
extragdo, ou 1 parte, em massa, de droga vegetal e 5 partes de sol-
vente de extragdo. A relagdo pode ser em p/p ou p/v. Alternativa-
mente, esses extratos podem ser obtidos utilizando tanto 1 parte,
em massa, de droga vegetal e quantidade suficiente do solvente de
extragdo para produzir 10 partes, em massa ou volume, de tintura
ou 1 parte, em massa, de droga vegetal e quantidade suficiente de
solvente de extragdo para produzir 5 partes, em massa ou volume,

de tintura. Outras proporgdes de droga vegetal e solvente de extra-
¢do podem ser utilizadas (BRASIL, 2019).
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As tinturas podem ser preparadas por maceragdo ou por percolacdo a tempera-
tura ambiente. O teor etanélico das tinturas pode variar de acordo com a solubilidade
dos ativos e geralmente isto esté definido em monografia farmacopeica.

Tinturas tém um bom poder de conservacéao e seu tempo de validade varia para
cada droga vegetal.

Exemplo:

TINTURA DE Passiflora incarnata L.
NOMENCLATURA POPULAR: Maracuja
FORMULA (EMA, 2014; WHO, 2007).

COMPONENTES QUANTIDADE
Parte aérea 10g
Alcool etilico 45% g.s.p. 80 mL

Fonte: BRASIL, 2021.

Alcoolatura

Preparacdo etandlica ou hidroetandlica obtida pelo pro-
cesso de maceragdo a frio, a partir da planta fresca ou de seus
drgédos, convenientemente rasurada(os), considerando o teor
de dgua do Insumo Farmacéutico Ativo Vegetal (IFAV) utilizado
(BRASIL, 2021).

Em geral, sdo preparadas de acordo com a seguinte proporcao:

Planta fresca 202304

Alcool etilico a 80 % (v/v) 100 mL

A experiéncia pratica na Farmécia da Natureza do municipio de Jardinépolis/
SP é com a preparacgdo da alcoolatura utilizando-se 20 g de planta fresca em alcool
etilico 80 % (v/v) para o volume de 100 mL. Apés o periodo de maceragdo de 7 dias, a
alcoolatura é filtrada em papel de filtro adequado, e o teor alcoélico ajustado para 70
%, se necessario. A experiéncia pratica nos mostrou que 30 % de planta fresca é um
volume muito grande, tornando a extragdo pouco eficiente.



Capitulo 4 | Boas praticas de produgéo de fitoterépicos em farmaciaviva 109

Extrato fluido

E a preparacdo liquida obtida por extragdo com liquido
apropriado em que, em geral, uma parte do extrato, em massa
ou volume, corresponde a uma parte, em massa, da droga vege-
tal seca utilizada na sua preparagdo. Podem ainda ser adiciona-
dos conservantes. Devem apresentar especificagbes quanto ao
teor de marcadores e residuo seco. No caso de extratos classifi-
cados como padronizados, a proporcdo entre a droga vegetal e
o0 extrato pode ser modificada em fungdo dos ajustes necessa-
rios para obtengdo do teor de constituintes ativos especificado
(BRASIL, 2019).

Os extratos fluidos ainda podem ser obtidos pela evaporagao do extrato etanéli-
€O 0U aquoso, a uma temperatura que nao exceda 50°C, até atingir a concentracao de
1:1, em que 1 g do extrato fluido corresponde a 1 g da droga vegetal, em peso.

Todos os extratos fluidos contém etanol, cuja concentragdo é variavel e depen-
de da natureza da droga vegetal extraida. Os extratos fluidos apresentam algumas
vantagens em relagdo as tinturas e as demais solugdes extrativas, pois a quantidade
de etanol ingerida pelo paciente é menor. Como o extrato fluido é mais concentrado, o
paciente ingere uma dose menor e, portanto, menos etanol quanto comparado com a
com a tintura e a alcoolatura.

Os extratos fluidos sdo preparados sempre por percolagdo, sendo o etanol e
misturas de etanol e &gua os veiculos mais empregados. O etanol pode ser usado nas
seguintes graduagoes: 30, 45, 60, 70, 80 e 96,6 °GL.

Extrato seco

E uma preparacéo sélida obtida por evaporagéo do sol-
vente utilizado no processo de extragdo. Em geral, possuem uma
perda por dessecagdo ndo superior a 5% (p/p) (BRASIL, 2021).

A concentracdo do extrato seco em relacdo a droga vegetal (razdo droga:ex-
trato, ou RDE) é estabelecida pela farmacopeia brasileira somente para algumas es-
pécies. Para outras espécies, informagdes podem ser encontradas em outras farma-
copeias aceitas pela ANVISA. Por outro lado, a farmacopeia chinesa estabelece que
o0 extrato seco deva estar concentrado na faixa de 2:1 a 5:1, sendo que, nesta ultima
concentragdo, 5 g da droga vegetal correspondem a 1 g do extrato seco (COIMBRA,
1994). As farmacopeias determinam os excipientes que devem ser utilizados para o
ajuste de concentragdo do extrato para atingir o teor padrdo de principios ativos da es-
pécie. Os excipientes recomendados sdo amido, aglcar, carbonato de magnésio, 6xido
de magnésio, fosfato tricalcico, ou o resfduo da extracdo reduzido a pé.
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Outros extratos

Correspondem aqueles extratos ndo ajustados a um contelido especifico de
constituintes. Sdo definidos essencialmente pelos parametros de seu processo de fa-
bricacao, como por exemplo a qualidade da droga vegetal, sele¢do do liquido extrator e
condicdes de extracdo, bem como suas especificagdes. Os marcadores ndo necessaria-
mente apresentam atividade terapéutica estabelecida, sendo considerados marcado-
res analiticos. O teor dos marcadores ndo devera ser inferior ao valor minimo indicado
na monografia (BRASIL, 2021).

Padronizacgao feita pela rela¢ao droga/extrato

A padronizacdo de extratos pode ser feita pela relacdo droga/extrato (RDE),
ou seja, quanto de massa de droga vegetal foi inicialmente utilizada para fornecer
a quantidade determinada de extrato seco (Tabela 4.3). Em geral, um extrato liquido
sem a adicdo de adjuvantes ao ser levado a secagem por evaporacao, resulta em um
residuo (extrato seco). Por exemplo, temos 3 litros de extrato fluido produzidos a partir
de 3 kg de droga vegetal. Este extrato fluido possui uma RDE de 1:1. Suponhamos que
a evaporacao do solvente deste extrato fluido resulte em 1 kg de residuo (extrato seco).
Neste exemplo, a relagdo droga/extrato (RDE) seria de 3:1, ou seja, sdo necessarios 3
kg de droga vegetal para obter-se 1 kg de extrato seco. A RDE pode variar de 2:1 até
50:1 de acordo com a espécie utilizada.

Tabela 4.3: Relagdo droga/extrato (RDE) de diferentes extratos.

DROGA VEGETAL DERIVADO VEGETAL

RDE (MASSA) (VOLUME OU MASSA) DESCRICAO DO EXTRATO
1:10 1 kg 0L Extrato liquido (tintura e alcoolatura)
1:5 1 kg 5L Extrato liquido (tintura e alcoolatura)
1:3 1kg 3L Extrato liquido
1:2 1kg 2L Extrato liquido
1:1 1kg 1L Extrato liquido ou extrato fluido
2:1 2 kg 1L Extrato liquido concentrado
41 b kg 1kg Extrato ser;;sssoééi(:lgc()p;srssoe\lj;re;"ledido por
8:1 8 kg 1kg Extrato seTls;é;iggnc;l:siéé:gioa, de acordo
8-9:1 8-9 kg 1kg Extrato semissélido a sélido
25:1 25 kg 1 kg Extrato sélido

50:1 50 kg 1kg Extrato sélido
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Um exemplo bem conhecido é o do extrato de Ginkgo biloba, cujas folhas sdo
submetidas a extragdo por um longo e complexo processo, originando o extrato padro-
nizado conhecido como Egb 761. A proporcdo entre a massa de folhas e a massa do
extrato final é relatada como sendo de 50:1. Como ja citado anteriormente, os extratos
hidroetanélicos (tinturas e extratos fluidos) podem ser obtidos por diferentes métodos,
sendo os mais frequentes maceracdo e percolacdo. A eficiéncia dos processos extra-
tivos pode ser determinada utilizando o residuo seco como parametro de avaliagdo.
A Tabela 4.4 e a Tabela 4.5 mostram diferentes solucdes hidroetandlicas (tinturas e
extratos fluidos) obtidas a partir de diferentes espécies de plantas com monografias

farmacopeicas e respectivos residuos secos minimos.

Tabela 4.4. Concentragdo da solugdo hidroetandlica, classes quimicas e residuo seco minimo de tinturas de
diferentes espécies listadas na Farmacopeia Brasileira.

PROCESSO DE B RESIDUO
PLANTA/CONC. SOLVENTE (V/V) EXTRACAO CLASSE QUIMICA SECO (P/P)
Aconitum Sol. Hidroetandlica | Percolagdoou | minimo, 0,05% de alcaloides Minimo
napellus L/10% 70% Maceragao totais expressos em aconitina 1,6%
Peumus. Sol. Hidroetandlica | Percolagdoou | minimo, 0,01% de alcaloides Minimo
TS 60% Maceragao totais expressos em boldina 2,0%
(Boldo)/10% ° ¢ 2 7
ini 0,
Ca[?fjdu{a Sol. Hidroetanélica | Percolagdo ou minimo, 0’94 % de Minimo
officinalis 70% Maceracio flavonoides totais, expressos 7 0%
L/10% ? § como hiperosideo S
- o .
Curcuma longa | Sol.Hidroetanélica | Percolagdo ou m]nén;%’ig’rf:nﬁ)ﬂ;ii::gdos Minimo
L/10% 70% Maceragao ) 1,2%
expressos em curcumina
fg;gﬁ;s Sol. Hidroetanélica | Percolagdo ou minimo, 0,6% de taninos Minimo
0 3 i i [v)
L/10% 65% Maceragao totais, expressos em pirogalol 1,2%
- o
Valeriana . A ~ mimmo, 0’0155 o (?/P) de At
S lh Sol. Hidroetanélica | Percolagdo ou acidos sesquiterpénicos Minimo
officinalis ~ . A
70% Maceragdo totais, expressos em &cido 5,0%
L/20% Aot
valerénico

Fonte: BRASIL, 2019.
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Tabela 4.5. Concentracéo da solucéo hidroetanélica, classes quimicas e residuo seco minimo de extratos fluidos

de diferentes espécies listadas na Farmacopeia Brasileira.
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DROGA PROCESSO DE B RESIDUO
VEGETAL EXTRACAO RDE ETANOL CLASSE QUIMICA SECO (P/P)
contendo no minimo, 7,0%
Schinus de taninos totais, no minimo,
s Percolagdo ou . o 0,08% de acido gélico Minimo
tereb/’?’;Z’(’;O[’us Maceracao 11 70% (C7H605, 170,12) € 0,49% 7,0%
de catequina (C15H1406,
290,27)
contendo no minimo, 0,10%
Peumus boldus | Percolagdo ou 14 70% de alcaloides totais expressos Minimo
Molina (Boldo) Maceragao ’ 0 em boldina (C19H21NO4, 35,0%
327,38)
contendo, no minimo,
Calendula Percolagdo ou 11 20% 0,4% de flavonoides totais, Minimo
officinalis L Maceragao ’ ° expressos como hiperosideo 18,0%
(C21H20012, 464,38)
Aesculus - contendo no minimo 3,0% .
. Percolagédo ou N . e Minimo
hippocastanum ~ 1:1 70% de glicosideos triterpénicos
Maceracao R . 9,0%
L expressos em escina anidra
minimo, 0,8% de flavonoides
Crataegus Percolacdo ou 11 70% totais, expressos como Minimo
monogyna Jacq Maceragao ’ ° hiperosideo (C21H20012, 8,5%
464,38).

Fonte: BRASIL, 2019.

Padronizacao pelo doseamento quimico

A padronizagdo pelo doseamento quimico envolve a quantificacdo das substan-
cias quimicas da espécie vegetal de interesse, relacionadas ou nao aos efeitos tera-
péuticos. Estas substancias podem ser ativas ou analiticas. No exemplo do Egb 761
(Ginkgo biloba), o extrato é padronizado pelo doseamento de dois grupos quimicos
principais, as lactonas terpénicas, em concentracdo minima de 6%, e os flavonoides,
presentes em, no minimo, 24%. A farmacia viva ndo precisa fazer doseamento quimi-
co dos produtos produzidos localmente. Porém, se forem adquiridos extratos secos, é
importante verificar sua qualidade pela anélise dos doseamentos constantes no laudo.

Um extrato preparado por metodologia diferente daquela do Egb 761 poderia
conter menor quantidade de lactonas terpénicas e de flavonoides, ou seja, ter uma
composicao diferente daquela com o qual foram feitos os estudos farmacoldgicos e
clinicos.
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Formas farmacéuticas para dispensacao de
fitoterapicos

Forma farmacéutica é o estado final de apresentacdo do Insumo Farmacéutico
Ativo Vegetal (IFAV) ap6s uma ou mais operagdes farmacéuticas executadas, com a
adicdo ou ndo de excipientes apropriados, a fim de facilitar a sua utilizagéo e obter o
efeito terapéutico desejado, com caracteristicas apropriadas a uma determinada via
de administragdo (BRASIL, 2021).

Os fitoterdpicos podem ser administrados ao paciente em uma formulag&o sim-
ples ou composta (uma composi¢do com mais de uma droga vegetal), que sdo prepara-
das em diversas apresentacdes farmacéuticas.

0 desenvolvimento e a correta formulagdo de uma forma farmacéutica reque-
rem o conhecimento das caracteristicas fisicas, quimicas e farmacoldgicas de todas as
substancias a serem usadas na preparagdo, visando garantir absorcéo e distribuicéo
adequadas e, assim, o efeito terapéutico esperado. Ainda a escolha da forma farma-
céutica para veicular um extrato vegetal deve considerar parametros como caracte-
risticas fisico-quimicas do extrato (solubilidade, pH, estabilidade, incompatibilidade),
velocidade e local de absor¢do do(s) ativo(s) que compdem o extrato, agdo local ou
sistémica e individualidades do paciente (idade, outras doencas e/ou disfuncdes).

Segue uma descrigdo sucinta de cada uma das formas farmacéuticas mais uti-
lizadas em farmacias vivas.

Preparacdes extemporaneas

E a preparacdo para uso imediato, ou de acordo com o
descrito na monografia especifica, a ser realizada pelo usudrio,
por infusdo, decocg¢do ou maceragdo (BRASIL, 2021).

Capsulas de droga vegetal pulverizada ou extrato seco

S&o preparagdes farmacéuticas constituidas por um
invélucro de natureza e dimensdes variadas, contendo substan-
cias medicinais sélidas (droga vegetal ou extrato seco) (PRISTA,
2011).

As capsulas gelatinosas duras sdo preparadas de gelatina e emolientes como
glicerina ou sorbitol, e contém na sua composi¢do 16% de dgua. Sdo numeradas de
acordo com a capacidade do receptéaculo gelatinoso.
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Capacidade tedrica de acondicionamento de po pela capsula gelatinosa

A capacidade de acondicionamento da capsula esta intrinsecamente ligada a
densidade do pé, isto é, a relagdo peso por volume do material a ser encapsulado. Na
Tabela 4.6, podemos observar a capacidade média teérica de acondicionamento dos
diversos tipos de capsulas, variando desde a de menor tamanho (tamanho 4) até a de
maior tamanho (tamanho 00), para uso humano.

A partir da nossa experiéncia na Farméacia da Natureza com a encapsulagdo de
droga vegetal, optamos, por questdo estratégica, por um tnico tamanho de capsulas
para todos os p6s encapsulados, a cdpsula n® 0 (480 a 670 pl de po).

Tabela 4.6. Capacidade teérica de acondicionamento de pé pela capsula gelatinosa.

CAPACIDADE DO RECEPTACULO
(VOLUME INTERNO)

TAMANHO DE CAPSULA

00 670 a 950
0 4802670 pl
1 370 a 480 pl
2 2702370 pl
3 200a 270 pl
4 12200 pl

Fonte: PRISTA, 2011.

A preparacdo de capsula passa pela determinacéo da densidade aparente dos
pés e, posteriormente, é realizado o célculo preciso da massa necesséria para o preen-
chimento da capsula. Assim, a droga vegetal de cada espécie terd uma densidade apa-
rente especifica. A escolha do tamanho das cépsulas e a densidade aparente de cada
droga vegetal ird determinar a dose unitaria da apresentagdo do fitoterdpico. Esta in-
formacédo serd utilizada pelo médico para determinar a posologia durante a prescri-
¢do da dose desejada. Informagdes para encapsulacado de algumas drogas vegetais
constam no Formulério Fitoterapico da Farmécia da Natureza (PEREIRA et al., 2020).
Alguns exemplos estdo na Tabela 4.7.
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Tabela 4.7. Capacidade teérica de acondicionamento em capsulas gelatinosas duras, n° 0, utilizando como

insumo farmacéutico ativo vegetal (IFAV), a droga vegetal pulverizada.

DROGA VEGETAL (DV)

Aloysia polystachya
Baccharis trimera
Curcuma longa
Eclipta prostrata
Erythrina mulungu
Eugenia punicifolia
Melissa officinalis
Mentha x piperita
Olea europaea
Rosmarinus officinales
Serjania erecta
Taraxacum officinale
Valeriana officinalis

Vitex agnus-castus

DENSIDADE APARENTE (DA)
MEDIA DA DROGA VEGETAL (DV)

0,412 g/mL
0,380 g/mL
0,530 g/mL
0,374 g/mL
0,440 g/mL
0,440 g/mL
0,366 g/mL
0,340 g/mL
0,425 g/mL
0,366 g/mL
0,425 g/mL
0,336 g/mL
0,634 g/mL

0,425 g/mL

FAIXA MEDIA DE MASSA NA
CAPSULA N° 0

270 - 280 mg
250 - 260 mg
350 - 360 mg
245 - 255 mg
290 - 300 mg
290 - 300 mg
240 - 260 mg
220 -230mg
280 - 300 mg
240 - 250 mg
280 - 300 mg
220 - 230 mg
420 - 430 mg

280 - 300 mg

Fonte: Dados internos da Farmacia da Natureza.

As principais dificuldades encontradas durante o processo de producdo de cap-
sulas de droga vegetal na farmdcia viva encontram-se listadas na Tabela 4.8.

Tabela 4.8. Dificuldades encontradas na encapsulagdo de droga vegetal pulverizada em farmécias vivas.

DIFICULDADES ENCONTRADAS

P6 volumoso

Propriedade de fluxo pobre

Problemas de molhabilidade

Pés higroscopicos

Variagdo de peso entre as
cépsulas

MOTIVOS

Baixa densidade.

Alta tensdo de superficie.
P6 ndo se molha em contato com
a dgua
Absorve agua do ambiente
Fluxo ruim;

Problemas de umidade;
Baixa homogeneidade dos pés.

POSSIVEIS SOLUGOES

Determinagao da densidade
aparente;

Mistura de diluente de maior
densidade;

Adicao de agente lubrificante;
Preparacéao de granulados por
via imida.

Adicao de agente molhante.

Adicao de pés absorventes.

Uso de lubrificante;
Uso de agentes absorventes;
Padronizacéo do tamanho de
particulas.
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Tinturas e extratos fluidos

As definicGes de tintura e extrato fluido foram apresentadas anteriormente nes-
te capitulo. As tinturas devem ser administradas diluidas em dgua, em funcéo do alto
teor alcoélico e do forte sabor das plantas. O extrato fluido também deve ser diluido
em 4gua, em fungdo do forte sabor e aroma de determinadas plantas.

Vantagens: adequada para pacientes com dificuldade para ingestdo de capsu-
las, permite maior flexibilidade na individualizacdo das doses, é de facil preparacéo,
baixo custo e possui maior prazo de validade.

Desvantagens: alto teor alcodlico e eventuais incompatibilidades fisico-quimi-
cas entre algumas plantas (no caso de formulagdo composta).

Solugao

E a forma farmacéutica liquida, limpida e homogénea,
que contém Insumo(s) Farmacéutico(s) Ativo(s) Vegetal(is)
(IFAV) dissolvido em um solvente adequado ou numa mistura de
solventes misciveis (BRASIL, 2021).

Ao manipularmos uma solugao fitoterapica devemos avaliar as incompatibilida-
des fisicas e quimicas, o pH final da preparacdo e o veiculo a ser utilizado. A dgua deve
ser de qualidade farmacopeica.

Seguem algumas formulagdes de solugdes desenvolvidas pela Farmacia da Na-
tureza (PEREIRA et al., 2020).

SOLUCAOQ DE Olea europaea

COMPONENTES QUANTIDADE
Olea europaea (planta fresca) 3g

Olea europaea (tintura 10% p/v em etanol 70%) 8 mL
Metilparabeno (Nipagin) 0,29
Agua purificada (padréo farmacopeico) q.s.p. 10049

SOLUCAO NASAL DE Curcuma longa

COMPONENTES QUANTIDADE
Curcuma longa (tintura ou alcoolatura) 3mL (10 %)
Pterodon emarginatus (tintura) 3 mL (10 %)

Aqua purificada (padréo farmacopeico) g.s.p 30 mL
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Xarope

E uma forma farmacéutica aquosa oral caracterizada
pela alta viscosidade, conferida pela presenga de sacarose ou
outros aglicares ou outros agentes espessantes e edulcorantes
na sua composi¢do. Os xaropes geralmente contém agentes fla-
vorizantes e/ou corantes autorizados. Quando ndo se destinam
ao consumo imediato, devem ser adicionados de conservantes
antimicrobianos autorizados (BRASIL, 2021).

Efetivamente, a sacarose, a glucose e a levulose sdo poderosos edulcorantes.
Paralelamente obtém-se um liquido de constante dielétrica mais baixa que a d4gua, o
que tem inegaveis vantagens em termos de dissolugao do fitocomplexo.

Os xaropes conservam-se bem devido ao fato de serem solugées hipertdnicas, ja
que os aglcares se encontram numa concentragao préxima da saturacgdo. As solucdes
hiperténicas desidratam os microrganismos, que sofrem plasmélise.

Outra interessante propriedade dos xaropes é a sua elevada viscosidade, ca-
racteristica que atenua ou impede o aparecimento de turvagdes ou precipitagdes
ocasionadas por reacdes fisico-quimicas ou pela fraca solubilidade dos farmacos que
possam conter.

O Xarope Simples é composto por 85 gramas de sacarose diluidos em agua puri-
ficada g.s.p. 100 mL, e apresenta uma densidade aproximada de 1,313 g/mL, o que sig-
nifica que cada 100 mL pesam 131,3 g. Portanto, a quantidade de dgua purificada para
solubilizar os 85 g de sacarose ndo sao apenas 15 mL (para completar o volume de
100 mL), devido a maior densidade do xarope. A quantidade de &gua necessaria pode
ser calculada subtraindo-se o peso da sacarose utilizada do peso do xarope pronto.
Portanto, 131,3 g - 85 g = 46,3 g, que representa o peso da dgua purificada necessaria
(ANSEL; POPOVICH; ALLEN, 2000).

Desta forma sdo usados 46,3 g ou mL de &gua purificada para dissolver 85 g de
sacarose. Sabendo que a solubilidade da sacarose em dgua é de 1 g em 0,5 mL, para
dissolver 85 gramas de sacarose seriam necessarios 42,5 mL de dgua. Logo, um exces-
so muito pequeno de &gua (cerca de 3,8 mL por 100 mL de xarope) é empregado na
preparagdo. Embora ndo seja suficiente para haver desenvolvimento de microrganis-
mos, esse ligeiro excesso de agua permite que o xarope permaneca fisicamente estavel
em condicdes varidveis de temperatura.

Do modo como é formulado, o xarope oficinal é estavel e resistente a crista-
lizagdo e a proliferagdo microbiana. Muitos outros xaropes oficinais e uma enorme
quantidade de xaropes comerciais ndo foram concebidos para terem a mesma satura-
¢do sendo, portanto, necesséario empregar conservantes para prevenir a proliferagdo
microbiana e garantir estabilidade durante o perfodo de uso e armazenagem (ANSEL;
POPOVICH; ALLEN, 2000).
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Na Farmacia da Natureza, a incorporacédo de tinturas e alcoolaturas ao xarope
simples reduz a densidade e a osmolaridade do xarope. Por este motivo, adicionamos
conservantes aos xaropes nesta etapa.

Férmulas de xarope simples.

XAROPE SIMPLES (FARMACOPEIA NORTE-AMERICANA)

COMPONENTES QUANTIDADE

Agucar (Solub. 1 g/0,5 mL de dgua). 85% (m/V)

100 mL (46,3 mL),

Agua purificada g.s.p. (3,8 mL) d=1,313 g/mL

Fonte: ESTADOS UNIDOS DA AMERICA, 1999.

XAROPE SIMPLES (FARMACOPEIA BRASILEIRA)

COMPONENTES QUANTIDADE
Aglcar 85% (m/V)
Agqua purificada q.s.p. (7,4 mL) 100 mL (50 mL)

Fonte: BRASIL, 2012.

Férmulas de xarope de Mikania laevigata.

FORMULA DO XAROPE DE GUACO

COMPONENTES QUANTIDADE
Mikania laevigata Tintura a 20 % 10 mL
Xarope simples g.s.p. 100 mL

Fonte: BRASIL, 2021.

Alguns problemas que poderdo ocorrer durante a preparagdo do xarope estdo
descritos na tabela 4.9.

Tabela 4.9

PROBLEMAS QUE PODERAO ACONTECER NA MANIPULAGCAO DE XAROPES

PROBLEMA POSSIVEL SOLUGAQ

Precipitagao de substancias pouco sollveis em Adicao de substancias que aumentam a solubilida-

xarope simples de dessas substancias (ex: propilenoglicol)
Precipitacdo de aglcares e formacao de aglcar Controle da temperatura de processo (abaixo de
invertido 80 °C)

Adicdo de derivado de celulose: Carboxi Metil

Redugdo da viscosidade Celulose (CMC) sédica
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Pomada

E a forma farmacéutica semissdlida, para aplicacdo na
pele ou em mucosas, que consiste da solugdo ou disperséo de
um ou mais Insumos Farmacéuticos Ativos Vegetais (IFAV) em
baixas propor¢des em uma base adequada usualmente nédo
aquosa (BRASIL, 2021).

Indicagdes: &reas pouco atingidas e lesées superficiais e imidas.
Vantagens: pode ser utilizada sobre pele e mucosa; boa conservacao.
Desvantagens: dificil remog&o; baixo poder penetrante; pouco espalhamento.

Pomada hidrofilica

Tipo de pomada: Hidrossoltvel

Aplicagdo e propriedades: os polietilenoglicois (PEG) sdo substancias que apre-
sentam caracteristicas tipicamente hidrofilicas. As bases dermatoldgicas preparadas
com polietilenoglicois tém em regra, pH 6-7. E contraindicado o uso de pomadas a
base de polietilenoglicois em pacientes com queimaduras extensas, pois 0s mesmos
sao hiperosméticos.

Incompatibilidades: mostram-se incompativeis com numerosas substancias
que frequentemente reagem com eles pelas fungdes alcoélicas primérias (penicilinas,
bacitracina, e cloranfenicol sdo destruidos pelo PEG). O acido salicilico, o fenol, o re-
sorcinol, os barbitlricos e os taninos sdo incompativeis com os PEG. No caso dos tani-
nos, ocorre incompatibilidade fisica, com reducdo da viscosidade da pomada, porém
sem perda de eficacia.

POMADA HIDROFILICA DE BARBATIMAO

Fase A

Polietilenoglicol 400 45,648 g
Polietilenoglicol 1500 18,132 g
Polietilenoglicol 4000 24,399 g
Fase B

Propilenoglicol 69
Metilparabeno 0,29
Agua destilada qg.s.p. 100 g
Stryphnodendron adstringens (extrato seco) 359

Fonte: PEREIRA et al., 2020.
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Creme

E a forma farmacéutica semissélida que consiste de uma
emulsdo, formada por uma fase lipofilica e uma hidrofilica.
p— Contém uma ou mais substancias ativas dissolvidas ou disper-
sas em uma base apropriada. E utilizado para aplicacdo derma-
toldgica (BRASIL, 2021).

Aescolha da base ideal para incorporagdo dos fitocomplexos depende da classe
de composto ativo presentes (Tabela 4.10 e Tabela 4.11).

As bases emulsivas incorporam bem insumos ativos, como tinturas (até 10%),
6leos vegetais (até 20%) e 6leos essenciais.

Indicagdo: areas muito atingidas e lesdes secas.

Vantagens: bom espalhamento; bom poder penetrante; misciveis com exsuda-
tos cutaneos; facilmente removiveis.

Desvantagem: baixa conservacao.

Creme base ndo idnico
Tipo de emulsdo: emulsdo 6leo-dgua (O/A)
Aplicagdo e propriedades: facil aplicacéo, boa absorgao.

A - BASE GALENICA FARMACIA DA NATUREZA - CREME BASE NAO IONICO

COMPONENTES QUANTIDADE
Fase Oleosa:

Base auto emulsionante ndo iénica - Paramul* 10g
Vaselina sélida 3g
Fase Aquosa:

Glicerina 29
Metilparabeno (nipagin) 0,29
Agqua purificada g.s.p. 100g

Fonte: PEREIRA et al., 2020.
* Paramul é uma base disponivel comercialmente. Eventualmente pode ndo
estar disponivel no mercado, sendo necessaria sua substituigao.
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B - BASE GALENICA FARMACIA DA NATUREZA - CREME BASE NAO IONICO

COMPONENTES

QUANTIDADE

Fase Oleosa:

Alcool Cetoestearilico

Alcool Cetoestearilico Etoxilado 20 OE
Palmitato de Isopropila

Oleo de girassol

Fase Aquosa:

Glicerina

EDTA Dissédico

DMDM Hidantoina

Agqua purificada q.s.p.

11,09
2,09
0,59

1,09

2,09
0,025¢
0,29

100 mL

Fonte: PEREIRA et al., 2020.

Esta base foi desenvolvida na Farmécia da Natureza utilizando produtos mais

facilmente encontrados comercialmente.
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Exemplo de creme fitoterapico ndo idnico - Farmécia da Natureza

CREME DE CORDIA VERBENACEA (EMULSAO O/A)

COMPONENTES QUANTIDADE

Fase Oleosa:

Alcool Cetoestearilico

Alcool Cetoestearilico Etoxilado 20 O
Palmitato de Isopropila

Oleo de girassol

Fase Aquosa:

Glicerina

EDTA Dissédico

DMDM Hidantoina

Agua purificada g.s.p.

Fase Complementar - Fitocomplexo

Cordia verbenacea (tintura a 20%, em etanol 70%)

11,09
2,09
0,59

1,09

2,09
0,025¢g
0,29

100 mL

10,09

Fonte: PEREIRA et al., 2020.
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Incompatibilidade: taninos sdo incompativeis com bases (pomadas, cremes e
logGes) nado idnicas (onde sdo utilizados derivados de polissorbatos). Exemplos: Pola-
wax, Crodabase CR-2, Paramul e Pomadas de Polietilenoglicol (PEG). Portanto deve-se
usar neste caso cremes anidnicos e gel de Carbopol (ani6nico).

Creme base anidnico

Tipo de emulsdo: emulsdo O/A.

Aplicacdo e propriedades: creme anidnico, toque seco, boa espalhabilidade,
compativel com principios ativos que requerem veiculos com este carater i6nico. Apre-
senta maior grau de liberagdo e maior velocidade de absorcéo dos ativos. pH de esta-
bilidade de 5-9.

BASE GALENICA FARMACIA DA NATUREZA - CREME BASE ANIONICO

COMPONENTES QUANTIDADE
Fase Oleosa:

Lanette N (Cetearyl Alcohol/Sodium Cetearyl 7
Sulfate)

Alcool cetoestearilico 30/70 5¢
Vaselina liquida 1149
Propilparabeno (nipazol) 0,02g
Fase Aquosa:

Metilparabeno (nipagin) 0,18¢g
Propilenoglicol 69
Agua destilada g.s.p. 100 g

Fonte: PEREIRA et al., 2020.

Incompatibilidade: alcaloides sdo incompativeis com tensoativos anidnicos.
Exemplos: Lauril Sulfato de Sédio, Lanette N (Cetearyl Alcohol/Sodium Cetearyl Sul-
fate). Neste caso, usar cremes nao idnicos e gel ndo idnico.
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Gel
E a forma farmacéutica semissélida com um ou mais

Insumos Farmacéuticos Ativos Vegetais (IFAV) que contém um
agente gelificante para fornecer viscosidade a um sistema no
qual particulas de dimenséo coloidal - tipicamente entre 1 nm
e 1 um - sdo distribuidas uniformemente. Um gel pode conter
particulas suspensas (BRASIL, 2021).

Indicagdo: areas mediamente atingidas com ag¢do superficial.
Vantagens: bom espalhamento; confere sensagdo refrescante; facilmente removivel.
Desvantagens: baixa conservagdo; ndo tem poder penetrante.

Gel anidnico

Tipo de formulagdo: gel anidnico hidrossoltvel.

Aplicacdo e propriedades: hidrogel anidnico utilizado como base para prepara-
¢Oes fitoterdpicas. Nao estavel em pH menor que 4,5.
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GEL BASE ANIONICO DA FARMACIA DA NATUREZA

COMPONENTES QUANTIDADE
Carbopol 940 ou 980 (polimero acrilico aniénico) 1g
Propilenoglicol ou glicerina 5ail5g
EDTA 2Na 0,1g
Metilparabeno 0,02g

ou solucao de parabenos 3,39
Trietanolamina sol. 50% g.s.pH 5,0-6,5
Agua destilada ou deionizada qsp 100g

Fonte: PEREIRA et al., 2020.

Incompatibilidade: alcaloides sdo incompativeis com resinas anionicas.

GEL DE ALTERNANTHERA BRASILIANA

COMPONENTES QUANTIDADE
Carbopol 940 (polimero acrilico anidnico) 1g
Glicerina 15¢

EDTA 2Na 0,19
Metilparabeno 0,29
Trietanolamina sol. 50% g.s.pH 5,0 -6,5
Agua destilada ou deionizada qsp 100g
Alternanthera brasiliana (infusao de folhas frescas

a 10%) C0id

Fonte: PEREIRA et al., 2020.

GEL DE KALANCHOE BRASILIENSIS

COMPONENTES QUANTIDADE
Kalanchoe brasiliensis (extrato glicélico) 10 mL
Gel base anidnico 904

Fonte: PEREIRA et al., 2020.
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Gel ndo i6nico

Tipo de formulagdo: gel ndo i6nico

Aplicacdo e propriedades: hidrogel ndo i6nico utilizado como base em prepa-
ragdes fitoterdpicas. Estavel em ampla faixa de pH (3 a 10). Mais utilizado em fitotera-
picos contendo alcaloides.

GEL BASE NAO IONICO DA FARMACIA DA NATUREZA

COMPONENTES QUANTIDADE
Fase A

Hidroxipropilmetilcelulose 2,09
EDTA 2Na 0,1g
Propilenoglicol 5049
Nipagin 0,29

ou solugao de parabenos 3,39
Agua destilada ou deionizada q.s.p. 100 g

Fonte: PEREIRA et al., 2020.

Locao cremosa

E uma emulsdo semelhante ao creme, porém de caracteristica mais fluida devi-
do ao maior teor de d4gua. Incorpora bem éleos e tinturas até 10%.

Indicagdo: areas muito atingidas, extensas.

Vantagens: bom espalhamento; médio poder penetrante; hidratante; miscivel
com exsudatos cutaneos.

Desvantagens: facilmente removiveis e baixa conservacao.

BASE DE LOGAO EMULSIVA NAO IONICA

COMPONENTES QUANTIDADE
Alcool cetoestearilico etoxilado 200E 1,59
Alcool cetoestearilico 6,59
Ciclometicone 1,59
Glicerina 1,59
EDTA 2Na 0,1g
Metilisotiazolinona/lsotiazolinona 0,19
Aqua purificada g.s.p. 100 g

Fonte: PEREIRA et al., 2020.
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LOCAO EMULSIVA NAO IONICA MIL FOLHAS - FARMACIA DA NATUREZA

COMPONENTES QUANTIDADE
Alcool cetoestearilico etoxilado 200E 1,59
Alcool cetoestearilico 6,59
Ciclometicone 1,5¢g
Glicerina 1,5¢
EDTA 2Na 0,19
Metilisotiazolinona/Isotiazolinona 0,1g
Aqua purificada g.s.p. 100 g
Tabebuia avellanedae (tintura da entrecasca) 2mL
Piper aduncum (tintura da folha) 2 mL
Actium lappa (tintura da folha) 2mL
Achillea millefolium (tintura da parte aérea) 4mL

Fonte: PEREIRA et al., 2020.

Oleo medicinal

E obtido pelo processo de prensagem e digestdo. Além disso, pode-se fazer a

maceracdo da droga vegetal em 6leo mineral ou vegetal, em banho maria ou nao.
Indicagdes: massagens em pequenas ou grandes areas, protecdo da pele, emoliente.
Vantagens: acdo local e bom espalhamento.

OLEO DE CORDIA VERBENACEA - FARMACIA DA NATUREZA

COMPONENTES QUANTIDADE

Cordia verbenacea planta fresca 10g

Oleo de vegetal (6leo de Helianthus annuus

Girasol) g.s.p. 1009

Fonte: PEREIRA et al., 2020.
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Xampu e sabonete liquido medicinal

No desenvolvimento de um xampu ou sabonete liquido medicinal, varios para-
metros devem ser analisados para garantir a qualidade da formulagéo (BEDIN, 2007).
Na escolha das matérias primas, devem ser considerados vérios fatores, tais como: in-
compatibilidades entre os componentes da formulacéo, entre os ativos que compem
a férmula, e entre os ativos e os componentes da formulacéo, bem como, as caracte-
risticas quimica, fisica e farmacotécnica. Para eficacia desejada do produto fitoterépi-
co, dois fatores sdo relevantes: a concentracdo do extrato na preparacao e a escolha
correta da base. Na preparacdo de xampus contendo extratos vegetais, normalmen-
te ocorre reducdo da viscosidade. Para solucionar este problema devemos trabalhar
com formulagdes que apresentam na sua base combinacdes de tensoativos com maior
reserva de viscosidade associados a espessantes especificos para tais formulagdes
(CUNHA; SILVA; CHORILLI, 2009; FERREIRA, 2018). Seguem abaixo formulac¢des de
xampus e sabonetes liquidos medicinais utilizados na Farmacia da Natureza.

Xampu base aniénico

Aplicacdo e propriedades: preparacao utilizada para lavar os cabelos e couro
cabeludo. Veiculo base para incorporacéo de principios ativos vegetais.

BASE PARA XAMPU ANIONICO FARMACIA DA NATUREZA N° 1

Fase A

EDTA 2Na 0,1g
Agua purificada g.s.p. 100 g
Fase B

Lauriletersulfato de sédio 25¢
Cocoamidopropilbetaina 504
Dietanolamina Cocamida 3,59
Metilparabeno 0,18g
Propilparabeno 0,02g
Fase C

Solugdo de cloreto de sédio a 25% q_s. viscosidade desejada
Solugéo de acido citrico 10% g.s. pH 6,0 - 6,8

Fonte: PEREIRA et al., 2020.
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Orientacdes de preparo: em um recipiente adequado pesar a fase A com 50%
da 4gua e homogeneizar. Em outro recipiente pesar a fase B com o restante da dgua e
homogeneizar lentamente para ndo formar espuma, se necessario aquecer esta fase
a 70°C para facilitar a solubilizagdo dos componentes. Adicionar ao sistema a solu-
cdo de 4cido cftrico 10% (corregdo de pH) e homogeneizar. Em seguida, adicionar a
solucdo de cloreto de sédio 25% aos poucos (de 0,5 em 0,5 mL e homogeneizando
lentamente para ndo formar muita espuma), até a viscosidade desejada. Envasar em
frasco opaco, ao abrigo da luz.

Incompatibilidade: alcaloides sdo incompativeis com tensoativos anibnicos.
Exemplo: Lauriletersulfato de Sédio.

XAMPU MIL FOLHAS - FARMACIA DA NATUREZA

COMPONENTES QUANTIDADE
Fase A

EDTA 2Na 0,1g
Agqua purificada g.s.p. 100 g
Fase B

Lauriletersulfato de sédio 25¢
Cocoamidopropilbetaina 5049
Dietanolamina Cocamida 3,59
Metilparabeno 0,18g
Propilparabeno 0,02g
Fase C

Solugéo de cloreto de sédio a 25% g.s. viscosidade desejada
Solugéo de acido citrico 10% q.s. pH 6,0 - 6,8
Tabebuia avellanedae (tintura da entrecasca) 2mL
Piper aduncum (tintura da folha) 2mL
Actium lappa (tintura da folha) 2mL
Achillea millefolium (tintura da parte aérea) 4mL

Fonte: PEREIRA et al., 2020.
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Xampu base anidnico com maior reserva de viscosidades para sistemas com maior
concentracdo de extratos vegetais.

Aplicagdo e propriedades: preparacao utilizada para lavar os cabelos e couro
cabeludo. Veiculo base para incorporagdo de principios ativos vegetais.

BASE PARA XAMPU ANIONICO FARMACIA DA NATUREZA N° 2

COMPONENTES QUANTIDADE
Fase A

Lauriletersulfato de Sédio 20g
Cocamidopropilbetaina 509
Dietanolamina Cocamida 359
PEG-6000 0,89
Metilcloroisotiazolinona/Metilisotiazolinona

(solugao) 0.19
Fase B

EDTA 2Na 0,19
Agua purificada g.s.p. 100 g
Fase C

Solugéo de acido citrico 10% q.s. pH 6,0 -6,8
Solugdo de cloreto de sédio 25% q.s. Viscosidade desejada

Fonte: PEREIRA et al., 2020.

Incompatibilidade: alcaloides sdo incompativeis com tensoativos anidnicos.
Exemplo: Lauriletersulfato de Sédio.
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Xampu base ndo anidnico para incorporagao de extratos vegetais
Aplicacdo e propriedades: preparacdo utilizada para lavar os cabelos e couro
cabeludo. Veiculo base para incorporacao de principios ativos vegetais.

BASE PARA XAMPU NAO IONICO

COMPONENTES QUANTIDADE
Fase A

Decil poliglicosideo 20g
Lauril poliglicosideo 5,09
Dietanolamina Cocamida 309
Metilcloroisotiazolinona/Metilisotiazolinona

(solugao) 019
Fase B

EDTA 2Na 0,1g
Agqua purificada q.s.p. 100 g
Fase C

Solugdo de acido citrico 10% g.s. pH 6,0 - 6,8
Solugdo de cloreto de sédio 25% g.s. Viscosidade desejada

Fonte: PEREIRA et al., 2020.

Técnica de preparo: em um recipiente pesar os componentes da fase A, aquecer
até a fusdo dos componentes (+/- 60 °C). Em outro recipiente pesar a fase B. Verter
a Fase B sobre a Fase A aos poucos mexendo lentamente para ndo formar espuma.
Acertar o pH na faixa de 6,0 - 6,8 com solugao de &cido citrico a 10% (fase C). Se for
necessario o ajuste de viscosidade acrescentar pequenas quantidades de cloreto de
sédio (NaCl) ao sistema (fase C).
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Sabonete liquido

Aplicagdo e propriedades: preparagdo utilizada para lavar maos, rosto e corpo.
Veiculo base para incorporacéao de principios ativos vegetais.

BASE PARA SABONETE LIQUIDO ANIONICO

COMPONENTES QUANTIDADE
Fase A

EDTA 2Na 0,19
Agua purificada q.s.p. 100g
Fase B

Lauriletersulfato de sédio 259
Cocoamidopropilbetaina 5,09
Dietanolamina Cocamida 3,59
Metilcloroisotiazolinona/Metilisotiazolinona

(solugao) 0.19
Fase C

Base perolada 4,09
Fase D

Solugédo de cloreto de sédio a 25% q.s. viscosidade desejada
Solugdo de acido citrico 10% g.s. pH 6,0 - 6,8

Fonte: PEREIRA et al., 2020.

Técnica de preparo: em um recipiente pesar a fase A, aquecer até a fusdo dos
componentes (+/- 60 °C). Em outro recipiente pesar a fase B. Verter a Fase B sobre a
Fase A aos poucos mexendo lentamente para ndo formar espuma. Acrescentar a fase
C, abaixo de 40°C, homogeneizar. Acertar o pH na faixa de 6,0 - 6,8 com solugédo de
acido citrico a 10% (fase D). Se for necessario o ajuste de viscosidade (fase D). Envasar
em frasco ambar, ao abrigo da luz.

Incompatibilidade: alcaloides sdo incompativeis com tensoativos anidnicos.
Exemplo: Lauriletersulfato de Sédio.
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Sabonete liquido ndo i6nico

Aplicacdo e propriedades: preparacéao utilizada para lavar maos, rosto e cor-
po. Veiculo base para incorporagdo de principios ativos vegetais. Indicado para
peles sensiveis

BASE PARA SABONETE LiQUIDO NAO IONICO

COMPONENTES QUANTIDADE
Fase A

Decil poliglicosideo 20g
Lauril poliglicosideo 5049
Cocoamidopropilbetaina 5,0¢
Metilcloroisotiazolinona/Metilisotiazolinona

(solugao) 019
Fase B

EDTA 2Na 0,19
Agqua purificada g.s.p. 100 g
Fase C

Solugéo de &cidocitrico 10% q.s. pH 6,0 - 6,8
Solugdo de cloreto de sédio 25% q.s. Viscosidade desejada

Técnica de preparo: em um recipiente pesar os componentes da fase A, aquecer
até a fusdo dos componentes (+/- 60 °C). Em outro recipiente pesar a fase B. Verter
a Fase B sobre a Fase A aos poucos mexendo lentamente para ndo formar espuma.
Acertar o pH na faixa de 6,0 - 6,8 com solucdo de &cido citrico a 10% (fase C). Se for
necessario o ajuste de viscosidade acrescentar pequenas quantidades de cloreto de
sédio (NaCl) ao sistema (fase C). Envasar em frasco opaco, ao abrigo da luz.
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MANIPULACAO DE FITOTERAPICOS

Na manipulagdo de um fitoterapico, os aspectos importantes a serem observa-
dos sdo as interagdes farmacotécnicas, as interagdes farmacolégicas, as incompatibi-
lidades relacionadas aos principios ativos (marcadores), tais como as incompatibili-
dades fisicas, quimicas e farmacodinamicas. Dentre as incompatibilidades quimicas,
existe a possibilidade de alteracdo parcial ou total das substancias ativas associadas,
gerando compostos com propriedades quimicas e, consequentemente, farmacolégi-
cas diversas daquelas que lhes deram origem; ou ainda, formando precipitados ou
compostos inativos.

Na escolha da base ideal a ser utilizada para incorporagao de ativos vegetais,
alguns critérios devem ser observados, tais como: tolerancia pelo paciente, boa esta-
bilidade fisica e quimica frente aos ativos, ser eficaz, ser de facil acondicionamento
e ter um custo acessivel. Na manipulacdo de um medicamento fitoterdpico critérios
devem ser respeitados para se obter uma preparacao eficiente, levando em conside-
racdo a concentragcdo do extrato vegetal (ativo) e suas carateristica fisica, quimica,
farmacodinamica e farmacotécnica (ANSEL; POPOVICH; ALLEN, 2000; BRASIL, 2021;
FERREIRA, 2018; NICOLETTI, 2012; PEREIRA et al., 2020; PRISTA; ALVES; MORGADO,
1995; SAAD et al., 2016). A Tabela 4.10 e a Tabela 4.11 apresentam um resumo dos
fatores a serem considerados ao se manipular uma preparacao fitoterdpica.

E importante consultar a literatura disponivel sobre possiveis incompatibilida-
des entre o(s) insumo(s) farmacéutico(s) ativo(s) vegetal(is) (IFAV) e os componentes
da formulacao.

Tabela 4.10. Fatores a serem considerados ao se manipular uma preparagao fitoterapica

ESPECIFICACAO FATORES A CONSIDERAR

pH - Aavaliagdo do pH no momento da incorporagao dos extratos na
formulagdo é fator preponderante para garantia e eficacia da
preparacao;

- Polifenois (taninos, quinonas, cumarinas, flavonéides, etc.) sao
mais estaveis em pH levemente acido e sdo neutralizados em meio
bésico;

- Os alcaloides, via de regra, podem ser incorporados em pH &cido,
ressalvando a especificidade dos seus diferentes grupos;

= 0O pH deve ser compativel com o dos excipientes e outras possiveis
substancias ativas presentes no extrato.

Solubilidade = Avaliar a solubilidade do extrato na preparagao.

Degradagao térmica - Incorporar os extratos vegetais a temperaturas abaixo de 50 °C,
para evitar a degradagdo dos componentes termodegradaveis (ex.
polifenois, alcaloides)

Viscosidade - Os extratos glicélicos e as tinturas podem provocar a quebra de
viscosidade em emulsdes e xampus.
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ESPECIFICACAO FATORES A CONSIDERAR

Natureza dos tensoativos

Escolha do sistema conservan-
te: - fatores que influenciam a
eficacia

Alguns tensoativos reagem com substancias solubilizadas no
extrato vegetal, formando grandes precipitados de substancias.
Neste caso pode-se usar tensoativos ndo idnicos ou anféteros. Ver
Quadro 4.1 abaixo.

Faixa de pH de estabilidade (pH do conservante compativel com o
da preparagdo)

Solubilidade do conservante no meio (o conservante deve ser
soltvel no meio)

Incompatibilidade com o sistema tensoativo (ex. metilparabeno
incompativel com tensoativos ndo idnicos)

Concentragdo de uso (respeitar a legislagdo vigente e a concentra-
¢ao de uso indicada)

Temperatura de uso (muitos conservantes tém a sua incorporagao
na preparagdo indicada abaixo de 50 °C)

Verificar coeficiente de parti¢do da preparagdo e embalagem

Tabela 4.11. Principais incompatibilidades encontradas na manipulagao de fitoterépicos

INCOMPATIBILIDADES

INCOMPATIBILIDADES
FISICAS

INCOMPATIBILIDADES
QuUIiMICAS

Alcaloides

Liquefagao

Volatilizagao

Higroscopicidade (extrato seco para cépsula)
Eflorescéncia

Insolubilidade (precipitagao)

Separagdo por diferenca de densidade

Transformacgao parcial ou total dos principios ativos associados,
resultando em compostos secundéarios, com novas propriedades
quimicas e consequentemente farmacoldgicas.

Precipitagbes (normalmente ocorrem pela reagdo entre dois ou
mais compostos, resultando em um composto insoltvel).

Formacéao de produtos inativos

Formagao de produtos téxicos

Formam sais insoltveis com:

Salicilato

Benzoatos - Benzoato de sddio (precipitagao)
Taninos - Tanato de alcalode (precipitagdo)
Citratos - Citrato de s6dio (precipitagao)

lodo > lodeto de alcaloide (precipitagao)

Alcalis > alcaléides basico (precipitagao/insabilidade)
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Saponinas

Oleos essenciais

Gomas e mucilagens

Taninos

Heterosideos

Resinas

Lauril Sulfato de Sédio » Sal insoldvel
Base cremosa anidnica. Ex.: Base Lanette

Ex.: Cloridrato de Alcaloide+Nal (ou NaBr) - Precipitagao do lodoi-
drato ou Bromidrato

Formam precipitados em meio &cido (ex: cido cloridrico e sulfirico) e
provocam a hidrélise do heterosideo - liberando agticar e genina. O pH
da formulagdo deve estar o mais préximo possivel da neutralidade.

Ocorre saponificagao em meio alcalino
Ocorre precipitagdo na presenca de sais metalicos de ferro
Ocorre volatilizagdo na presenga de calor

Ocorre separagao de fases em veiculos aquosos

Ocorrem reagdes de floculagdo na presenga de élcoois (tais como
em preparagdes alcodlicas).

Formam precipitados na presenga de iodo.

Formam complexos com metais pesados (cobre, mercirio, chumbo,
estanho, zinco, ferro e outros). Exemplo: Sais de Ferro > Tanato
férrico (precipitado)

Oxidam-se com facilidade, principalmente em meio acido, podendo
atuar como agente oxidante.

Alcaloide + Tanino - Tanato de alcaloide (precipitado)
Protefnas + Tanino - Tanatos insoltveis (precipitado)
Metilxantinas sdo incompativeis com Taninos

Acidos + Tanino =+ precipitacao

Amido + Tanino > floculagdo

Acido benzoico + Tanino > precipitagéo

Acido citrico + Tanino - precipitagéo

S&o incompativeis com acidos (4c. Glicélico, latico, salicilico,
tioglicélico e tricloroacético).

Heterosideos + Taninos - precipitagdo

Heterosideos + Acidos > hidrélise

Heterosideos + Sais Metélicos - precipitagao

Heterosideos + Calor-> hidrélise

Resinas + Alcalis > resinatos (soltiveis em dgua)

Resinas + Sais de Ferro - Sais coloridos (precipitado)

Ex.: Balsamo de Tolu e Balsamo de Peru
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INCOMPATIBILIDADES

INCOMPATIBILIDADES ALCALOIDES
FARMACOTECNICAS - .
(PRINCIPIO ATIVO X BASE) Incompativeis com bases ani6nicas

Ex. Base Lanette
Compativeis com bases n&o idnicas

Ex. Polawax, Crodabase, Paramul e Pomadas de polietilenoglicois
(PEGs)

TANINOS

Incompativeis com creme nao i6nico (polissorbatos, tais como a cera
auto-emulsionante ndo idnica).

Ex. Polawax, Crodabase, Paramul e Pomadas de polietilenoglicois
(PEGs)

Taninos devem ser incorporados em bases anidnicas, considerando
que sdo incompativeis com bases ndo i6nicas que contenham polis-
sorbatos.

Fonte: BRASIL, 2021 e experiéncia pessoal.

Quadro 4.1. Natureza dos tensoativos e suas incompatibilidades.

COMPATIBILIDADE COM

TENSOATIVOS

SUBSTANCIAS CATIONICAS SUBSTANCIAS ANIONICAS
Anidnico Incompativel Compativel
Cationico Compativel Incompativel
N&o l6nico Compativel Compativel
Anfétero Depende do pH Depende do pH

CONTROLE DE QUALIDADE EM PROCESSO
E DO PRODUTO ACABADO

Segundo a RDC 18/2013 o controle de qualidade é o conjunto de operagdes
(programacao, coordenacdo e execugdo) com o objetivo de verificar a conformidade
das matérias-primas, materiais de embalagens e do produto acabado, com as especi-
ficagdes estabelecidas (BRASIL, 2013). O controle em processo compreende as verifi-
cagdes realizadas durante a preparagdo de forma a assegurar que o produto esteja em
conformidade com as suas especificac¢des.
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No contexto da farmécia viva, é necessério realizar o controle de qualidade em
todas as etapas da manipulacao do fitoterapico, considerando os procedimentos ope-
racionais padrdo, devidamente validados, bem como a realizagdo dos ensaios de qua-
lidade ao final de cada etapa operacional.

Etapas a serem verificadas no processo de manipulacgdo de fitoterapicos

1. Ensaio de pureza da dgua purificada.

2. Checagem e ensaios dos laudos dos insumos inertes.

3. Obtencdo do laudo de analise do fabricante/fornecedor de matéria-prima
vegetal, que deve conter os seguintes testes: determinagdo de matérias es-
tranhas e adulterantes, pesquisas de contaminantes microbiolégico (con-
tagem total, fungos e leveduras), umidade e determinagdo de cinzas totais,
prospecgao fitoquimica ou perfil cromatografico, indice de acidez (quando
aplicavel), determinagdo da densidade (liquidos, éleos, resinas) e ponto de
fusdo. E recomendével que os ensaios sejam confirmados por controle de
qualidade interno. Matéria-prima vegetal advinda de horto medicinal deve
igualmente ser submetida aos mesmos testes de qualidade.

4. Avaliacdo do procedimento operacional padrdo (POP) da manipulagdo/pro-
dugdo devidamente validados.

5. Avaliagdo de pH e viscosidade e/ou densidade durante o processo de mani-
pulagédo do lote minimo.

CONTROLE DE QUALIDADE DO ESTOQUE MINIMO DE
FITOTERAPICOS NA FARMACIA VIVA

Na preparacao do estoque minimo de fitoterapicos, deve ser realizado o contro-
le em processo, devidamente documentado, para garantir o atendimento as especifi-
cagdes estabelecidas para o produto.

A farmécia viva deve possuir procedimentos operacionais escritos e estar devi-
damente equipada para realizar anélise lote a lote dos produtos de estoque minimo,
em relagdo aos sequintes requisitos, quando aplicéveis: caracteres organolépticos;
pH; peso médio; volume; viscosidade; ponto de fusdo (excipientes); densidade (6leos,
resinas e excipientes); indice de acidez (6leos e resinas); umidade; prospecc¢ao fitoqui-
mica; pureza microbioldégica e avaliagdo do certificado de andlise do produtor/forne-
cedor.
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EMBALAGEM E ARMAZENAMENTO

O tipo de embalagem é fator importante para manter a qualidade do produto
acabado. Na Farmécia da Natureza as embalagens foram padronizadas de acordo com
a Tabela 4.12.

Tabela 4.12. Embalagens utilizadas para produto acabado na Farmécia da Natureza.

TIPO DE PRODUTO ACABADO  EMBALAGENS UTILIZADAS

Solugao hidroetandlica Frasco de vidro ambar (com ou sem conta-gotas)
Frasco de PET ambar (por até 6 meses, com ou sem conta-gotas)
Solugdo aquosa e xarope Frasco de vidro ambar

Frasco de PET ambar

Creme, pomada e gel Bisnaga plastica opaca
Cépsula Pote pléstico opaco
Xampu e sabonete liquido Frasco plastico opaco

Droga vegetal para preparagdo | Saco plastico ou pote plastico opaco
extemporanea

Prazo de validade

O prazo de validade é o periodo de tempo durante o qual o produto se mantém
dentro dos limites especificados de pureza, qualidade e identidade, na embalagem
adotada e estocada nas condigdes recomendadas no rétulo, de acordo com a RDC n°
18/2013 (BRASIL, 2013). A determinagdo do prazo de validade das preparagdes deve
ser baseada na sua avaliagdo fisico-quimica e microbioldgica, quando aplicavel. Deve
ser estabelecido um protocolo para a determinacao do prazo de validade dos produtos
acabados. Nao havendo estudos conclusivos para a validade dos produtos, devera ser
estabelecido um prazo maximo de validade de 3 (trés) meses.
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GARANTIA DE QUALIDADE E BOAS PRATICAS DE
PRODUGCAO DE FITOTERAPICOS EM FARMACIA VIVA

A garantia da qualidade tem como objetivo assegurar que os produtos e servi-
¢os estejam dentro dos padrdes de qualidade exigidos pela RDC n° 18/2013 (BRASIL,
2013). Para assegurar a qualidade do fitoterdpico, a farmacia viva deve possuir um Sis-
tema de Garantia da Qualidade (SGQ) que incorpore as boas préaticas descritas nesta
Resolugdo, totalmente documentado e monitorado.

CONSIDERAGOES FINAIS

O conhecimento cientifico e a legislagdo pertinente a producdo de fitotera-
picos, especialmente em farmdcias vivas, estd em constante construcdo. O material
apresentado neste capitulo é resultado de extenso trabalho de compilagéo da legisla-
cdo brasileira e internacional, de publicac¢@es cientificas e da experiéncia do grupo da
Farmacia da Natureza. O contelido apresentado é passivel de constantes modificagoes
que ocorrem a medida em que o trabalho se amplia e novas tecnologias sdo incorpo-
radas. Os grupos de farmacias vivas devem construir ambientes de aprendizado em
conjunto para ampliar o conhecimento na drea de producdo de fitoterapicos.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

AKERLOF, G. Dieletric constants of some organic solvent-water mixtures at various temperatures.
Journal of the American Chemical Society, v. 54, n. 11, p. 4125-4139, 1 nov. 1932.

ANSEL, H. C.; POPOVICH, N. G.; ALLEN, L. V. J. Formas Farmacéuticas & Sistemas de Liberagdo de
Farmacos. 6a ed. ed. Sdo Paulo: Editora Premier, 2000.

BEDIN, V. Shampoos: dicas importantes. Cosmetic & Troiletries, v. 19, n. novembro/dezembro,
2007.

BRASIL. Formulario Nacional da Farmacopeia Brasileira. 2a (R2) ed. Brasilia: Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitdria (ANVISA), 2012.

BRASIL. Resolucdo de Diretoria Colegiada (RDC) N° 18, de 3 de abril de 2013. Dispde sobre as
boas praticas de processamento e armazenamento de plantas medicinais, preparacdo e dispensacao de
produtos magistrais e oficinais de plantas medicinais e fitoterapicos em farmacias vivas no ambito do
Sistema Unico de Satde (SUS). Brasilia: Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), 2013.

BRASIL. Farmacopeia Brasileira (Volume Il - Monografias, Plantas Medicinais). 6a ed ed. Brasilia:
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), 2019.

BRASIL. Formulario de Fitoterapicos da Farmacopeia Brasileira. 2a ed. Brasilia: Agéncia Nacional

de Vigilancia Sanitéria (ANVISA), 2021.



140 Farmacia Viva | Tradicionalidade, Etica, Ciéncia, Tecnologia e Inovagao em Satde

CAVALCANTI, V. Y. S. L. Estudo teérico de um sensor capacitativo helicoidal aplicado ao analisa-
dor de mistura etanol-agua. Tese (Doutorado)—Jodo Pessoa: Universidade Federal da Paraiba, 2017.

COIMBRA, R. Manual de fitoterapia. 2a ed. ed. Belém: Cejup, 1994.

COSTA, A. F. Farmacognosia. 4a ed. ed. Lisboa: Fundagao Calouste Gulbenkian, 1986.

CUNHA, A. R.; SILVA, R. S.; CHORILLI, M. Desenvolvimento e avaliagdo da estabilidade fisica de
formulagdes de xampu anticaspa acrescidas ou ndo de extratos aquosos de hipérico, funcho e gengibre.
Revista Brasileira de Farmacia, v. 90, n. 3, p. 190-195, 2009.

EMA. Community Herbal Monograph on Passiflora incarnata L., Herba. Disponivel em: <http://
www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Herbal_-_Community_herbal_monograph/2014/06/
WC500168966.pdf>. Acesso em: 28 fev. 2017.

ESTADOS UNIDOS DA AMERICA. United States Pharmacopoeia 24th ed./National Formulary
19th ed. USP Pharmacopoeial Convention, Inc,, 1999.

FERREIRA, A. O. Guia pratico de farmacia magistral. 5a ed. ed. Sdo Paulo: Pharmabooks, 2018.

NICOLETTI, M. A. et al. Principais altera¢des no uso de medicamentos fitoterapicos. Infarma, v. 19,
n.1/2,2007.

NICOLETTI, M. A. Fitoterapicos. Principais intera¢des medicamentosas. 1a ed. ed. Sdo Paulo: Bra-
sil. Fundag&o Biblioteca Nacional, 2012.

PEREIRA, A. M. S. et al. Formulario Fitoterapico da Farmacia da Natureza. 3a ed. Sdo Paulo: Ber-
tolucci, 2020.

PRISTA, L. G. Tecnologia Farmacéutica. 8a edigdo ed. Lisboa: Calouste, 2011.v. 1

PRISTA, L. N.; ALVES, A. C.; MORGADO, R. Tecnologia Farmacéutica. 5a ed. ed. Lisboa: Fundagéo
Caloustre Gulbenkian, 1995.

SAAD, G. A. et al. Fitoterapia Contemporanea: Tradi¢do e Ciéncia na Pratica Clinica. 2a. ed. Rio
de Janeiro: Guanabara Koogan, 2016.

WHO. WHO Monographs on selected medicinal plants (Volume 3). 1st. ed. Geneva: World Health
Organization, 2007.v. 3



Capitulo 4 | Boas préticas de producéo de fitoterépicos em farmaciaviva 141

APENDICES

Exemplo de Especificacao Técnica de produto
acabado (RDC 18/2013): Creme de Cordia
verbenacea

Creme de Cordia — Emulsdo O/A n3o idnica Data da emissdo:
XX/ XX/XXXX

FORMULA PADRAO Ne 05 Data da Revisdo:
XX/ XX/XXXX

ANALISES ESPECIFICACOES pPOP

Cor Amarelo claro (conforme padrdo) POP n°® XX*

Odor Caracteristico (Conforme padrdo) POP n° XX

Aspecto Creme (emulsdo ndo iénica) POP n° XX

Densidade relativa 0,8-1,5g/ml POP n° XX

pH 25°C 55-6,5 POP n® XX

Viscosidade 180.000 - 250.000 cps POP n2 XX

Ativo Cordia verbenacea TM (Tintura 20 % em

etanol 70 %)

Marcador quimico Acido rosmarinico POP n2 XX

Microrganismos Mesdfilos Inferior a 100 UFC/g POP n2 XX

Pseudomonas aeruginosa Auséncia

Staphylococcus aureus Auséncia

Coliformes totais e Fecais Auséncia

Motivos da Revisdo:

Embalagem Bisnaga de polietilenoglicol/Frasco de | POP n2 XX

polietileniglicol

Rétulo Etiqueta de papel branca POP n2 XX

Tampa Flip Top/ Tampa pressdo POP n2 XX

Finalidade do Produto: Analgésico e anti-inflamatoério.

Modo de usar: Uso externo: passar na area afetada 2 vezes ao dia.

Validade: 24 meses (determinada por ensaio de estabilidade)

Observagdes: Suspender o uso se houver alguma reag¢do indesejavel. Manter fora do alcance de

criangas.

Elaborado por: XXXXXXXXXXXXx Aprovado por: XXXXXXXXXXXXXX CRF XXXXXXX

* Os procedimentos operacionais padrdo (POP) devem ser elaborados de acordo com a metodologia

farmacopeica ou desenvolvida e validada por cada farmdcia viva.
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Exemplo de Ordem de Producao do creme de Cordia
verbenacea - Farmacia da Natureza

PRODUTO: Creme de Cordia (F.P. 05) DATA DE FABRICAGAO: xx/xx/xxxx
QUANTIDADE PRODUZIDA/ LOTE: 100 kg VALIDADE: 24 meses

VALIDADE DO | QUANTIDADE

INSUMOS LOTE DO INSUMO LOTE DO INSUMO | UTILIZADA
Glicerina G145932F 12 meses 3,0%
Vaselina Sélida V5963F 24 meses 3,0%

Base Paramul PR45C246 12 meses 12,0%

Cordia verbenacea TM (Tintura

20 % em etanol 70 %) FNC042 24 meses 10,0 %
Nipagin NPI546982PQR 36 meses 0,15%
Nipazol NPZ28450P 36 meses 0,05%
Agua purificada LOFN09 qg.s.p. 100%

TECNICA DE PREPARO:

FASE — A: Aquecer a Base Paramul e a Vaselina Sélida a uma temperatura de 752C

FASE — B: Aquecer a agua destilada com a glicerina e nipagin a 802C, verter a FASE B sobre a FASE A, agitar
até completar a emulsificagdo, resfriar.

FASE — C: Acrescentar a tintura de Cordia verbenacea abaixo de 502C, apds a formagdo da emulsdo

CONTROLE EM PROCESSO:

Cor: confere com o padrdo; Cordia verbenacea (tintura a 20%, em etanol 70%)

Odor: caracteristico com o padrao;

Aspecto: homogéneo de acordo com o padrdo;

pH: 6,05;

Densidade: 0,998 g/ml.

O LOTE DEVE PERMANECER EM QUARENTENA ATE A LIBERACAO DO CONTROLE DE QUALIDADE.

Ensaios necessarios: Cor, Odor, Aspecto, pH, Viscosidade, Prospec¢do Fitoquimica e Ensaios

microbioldgicos.

PESAGEM MANIPULACAO

NOME: NOME:

INiclo:__/__/ H INiclo:__/__/ H_
TERMINO: / /__ H TERMINO: / / H
ASSINATURA: ASSINATURA:




Boas praticas de
controle de qualidade
de droga vegetal e
fitoterapicos

Victor Carlos Doneida
Bianca Waléria Bertoni
Ivanice Maria Cestari Dandaro

Em plantas medicinais, qualidade pode ser perdida ao
longo do processo, porém nao pode ser adicionada. Essa frase
relembra que qualidade ndo é um ponto final, mas, sim, um cui-
dado continuo. Um produto ndo tem qualidade simplesmente
porque ha um conjunto de ensaios realizados com resultados po-
sitivos; tem qualidade porque todas as etapas necessarias foram
realizadas adequadamente e no momento apropriado. Qualidade
é meio, é processo; ndo um fim.

As diretrizes de controle de qualidade estabelecidas na
RDC 18 (BRASIL, 2013) encerram em si desafios para as inicia-
tivas em farmécia viva em funcdo de: custos elevados; recursos
humanos especializados com multiplos profissionais de diferen-
tes areas; e falta de metodologias bem estabelecidas e reprodu-
tiveis.

Parte desses desafios pode ser vencida com as boas pra-
ticas previstas para farmacia viva, as quais s6 sdo possiveis no
cultivo em pequena escala, com manejo adequado das espécies,
colheita manual e producdo de pequenos lotes. Esse é o grande
diferencial desse programa.
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O leitor e a leitora observarao neste capitulo a intima relagdo entre os proce-
dimentos de Garantia e Controle de Qualidade, Boas Praticas e Controle de Processos
como ferramentas para minimizar potenciais desvios na producéo de fitoterapicos.

A discussao dos ensaios de Controle de Qualidade Fitoquimico e Microbiolégico
estéd apresentada em outros capitulos, dada a especificidade de cada um desses.

FONTES DE INFORMACAO

A Farmacopeia Brasileira, enquanto documento oficial, é a principal fonte de
especificagdes técnicas de controle de qualidade para as plantas medicinais. Desde
sua primeira edicdo (1926), observou-se uma grande varia¢do no niimero de mono-
grafias de plantas medicinais, que iniciou com 713 e atingiu o0 menor nimero com
23 monografias na terceira edi¢do (1976). Em sua edicdo vigente - 62 edigdo - estdo
descritas 83 monografias de drogas vegetais das quais quase metade é originaria de
plantas exéticas.

Como alternativa para as espécies que ndo estdo incluidas na Farmacopeia, a
legislagdo permite que sejam utilizadas monografias presentes em compéndios inter-
nacionais oficialmente reconhecidos, a exemplo das Farmacopeias Britanica, Argenti-
na, Japonesa, entre outras (BRASIL, 2021), seqguido por literatura cientifica pertinente
e, em Ultima instancia, dados internos (BRASIL, 2013).

Para exemplificar a caréncia de monografias farmacopeicas, das aproximada-
mente 150 espécies mais utilizadas na Farmacia da Natureza, localizada em Jardiné-
polis -SP, apenas 31 estdo descritas na Farmacopeia Brasileira, 34 nas monografias da
EMA e 33 nas monografias da OMS.

As farmécias vivas que utilizarem plantas medicinais endémicas ou cultivadas
no Brasil, que ndo estejam contempladas na Farmacopeia Brasileira, terdo grande de-
safio pela frente, incluindo desde metodologias de cultivo até o estabelecimento de
especificagdes técnicas pertinentes ao controle de qualidade de droga vegetal e a pro-
dugdo de fitoterapicos, a exemplo do Apéndice 5.9.1 deste livro.

De acordo com a RDC 18 de 2013, no art.77 § 1°: as
especificagdes técnicas de todas as matérias-primas e dos
materiais de embalagem a serem utilizados na preparagdo
devem ser autorizadas, atualizadas e datadas pelos respon-
saveis (BRASIL, 2013).
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De acordo com a RDC 18 de 2013, no art.77 §2°: as espe-
cificacbes técnicas deverdo conter minimamente: nome popular
e botanico, parte da planta utilizada, referéncia da monografia,
requisitos quanti e qualitativos com os limites aceitos, orienta-
¢les de armazenamento e precaucdes (BRASIL, 2013).

O registro adequado das observagdes e a elaboragdo de contetidos técnicos pe-
los varios grupos de farmécia viva no Brasil poderdo estimular e subsidiar, no futuro, a
producdo de novos documentos oficiais, incluindo a incorporagdo de monografias na
prépria Farmacopeia Brasileira.

CONTROLE DE QUALIDADE DA DROGA VEGETAL

Identificagao

Na identificagdo botanica é necessério produzir uma exsicata da espécie vege-
tal e encaminha-la para um especialista naquela familia botanica. Somente esse pro-
fissional pode assegurar a identificacdo correta da espécie. Duplicatas das exsicatas
deverdo compor uma colecao disponivel nas dependéncias da farmacia viva, facilitan-
do 0 acesso se houver duvida quanto a identificagdo botanica do material.

De acordo com a RDC 18 de 2013, no Art. 108. Para
fins de controle, deve ser realizada a montagem da colegdo de
amostras das espécies trabalhadas (exsicatas), que servirdo
como padrdo, contendo a parte utilizada seca e inteira, acondi-
cionada em embalagem apropriada (BRASIL, 2013).

N&o raro, observa-se colheita, manipulacédo e comercializacao de plantas que
foram equivocadamente selecionadas por apresentarem certas similitudes com a
planta medicinal de interesse. No Brasil, o principal motivo de reprovacdo nos testes
de controle de qualidade de material disponivel em comércio local esta relacionado a
problemas na identificagdo botanica (TOBIAS et al., 2007).

Do ponto de vista pratico, os trabalhadores envolvidos com a colheita devem
receber treinamento continuo para identificacdo correta das espécies. Alternativa-
mente, um responsavel habilitado podera acompanhar os trabalhadores do campo no
momento da colheita.

Como controle de processo, no momento da colheita, a planta deve ser imedia-
tamente identificada com um nidmero de lote e as informagdes de colheita deverao
ser registradas. O leitor podera observar um modelo no final do capitulo Boas Préticas
Agricolas na Produgdo de Plantas Medicinais em Farmdcia Viva.
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De acordo com a RDC18 de 2013, no Art. 36. As ope-
ragdes de recepgdo e selegdo devem ser registradas e sequir
procedimentos operacionais estabelecidos para as respectivas
finalidades (BRASIL, 2013).

Producdo de exsicatas

De acordo com a RDC18 de 2013, no Art. 108. Para fins
de controle, deve ser realizada a montagem da cole¢do de
amostras das espécies trabalhadas (exsicatas), que servirdo
como padrdo, contendo a parte utilizada seca e inteira, acondi-
cionada em embalagem apropriada (BRASIL, 2013).

Exsicatas sdo amostras de plantas prensadas e secas, elaboradas com partes da
planta ajustadas a um tamanho especifico, as quais sdo utilizadas para fins de identi-
ficagdo botanica.

A primeira etapa é a colheita/coleta de 3 a 6 amostras do material vegetal que
serd identificado botanicamente. As amostras, sempre que possivel, devem conter fo-
lhas, flores e frutos ou outras estruturas reprodutivas, como esporos ou estrébilos. O
material é seccionado da planta, utilizando-se uma tesoura de poda. O tamanho do
ramo, com flor, de arbustos ou espécies arbéreas deve ser de aproximadamente 30 a
40 cm de comprimento. A produgdo de exsicata de plantas rasteiras, herbaceas de pe-
queno porte ou pteridéfitas deve ser feita com o exemplar todo. Ao coletar o material,
deve-se imediatamente prensé-lo em papel adequado ou jornal, utilizando uma prensa
de madeira ou papeldo (Figura 5.1). Se o material coletado for maior do que a prensa,
recomenda-se dobrar a planta ou parte dela em formatos V, N ou M.

Figura 5.1. Prensa de madeira para obtencao Figura 5.2. Exsicata pronta para arquivamento
de exsicata.
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A prensa deve ser colocada em estufa com circulagdo de ar forgada com tem-
peratura entre 50 e 60°C para secar rapidamente o material vegetal. Caso ndo seja
possivel secar dessa forma, deve-se substituir o jornal diariamente, até que a secagem
esteja completa.

A sequnda etapa é a montagem da exsicata. Apds a secagem do material vege-
tal, deve-se limpa-lo com pincel delicado, para a retirada de solo, poeira e pequenos
insetos. Em seguida o ramo é colocado sobre uma cartolina branca e fixado com fita
adesiva ou costurado, como mostra a Figura 5.2. Deve-se observar se existe a presen-
¢a de fungos. Neste caso, o material vegetal devera ser descartado (se houver outro
exemplar) ou receber algum tratamento para eliminar a contaminagao.

E necessério adicionar a exsicata uma ficha (Figura 5.3) com o nome do muni-
cipio, estado, latitude, longitude, altitude, altura da planta, data da coleta/colheita,
nome do coletor/colhedor, bioma, tipo de solo, cor da flor e dados adicionais sobre o
ambiente, se forem necessarios, como por exemplo o nome de uma fazenda, o Km da
rodovia e outras informacdes que forem importantes para facilitar o retorno ao local
da coleta/colheita.

JARDIM BOTANICO DE PLANTAS MEDICINAIS ORDEM E PROGRESSO
JBOP 3277

Passifloraceae
Passiflora alata Curtis

Det. V.L. Gomes-Klein 1/X/2018

Brasil, S3o Paulo, Jardinépolis, Horto de Plantas Medicinais da Farmacia da
Natureza. Sitio Irmas Marie. S21° 04'12,5" W° 47 44'8,0"

Liana de flor lilaz

Floresceu em cultivo em 02/2017

Bianca Waléria Bertoni n° 525

Figura 5.3. Ficha catalografica
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Uma ficha catalografica é colada na cartolina contendo os dados da coleta/co-
lheita. Em seguida, a exsicata é acondicionada em um saco pldstico transparente e
encaminhada ao freezer por, no minimo, 48 h.

A terceira etapa consiste em colocar uma etiqueta para indicar que a exsicata
foi congelada, e posteriormente deve ser encaminhada para um taxonomista. Por Ulti-
mo, é necessario inserir as informagdes que compdem o voucher (nimero de registro
da exsicata no herbario) em um sistema on-line ou em livro de registro do Herbario, e
finalmente acondicionar a exsicata em armario com vedacdo adequada.

Alguns sites permitem consultar exsicatas digitalizadas. Além do mais, sdo fon-
tes seguras para nomes botanicos atualizados e sinonimias. Alguns exemplos sdo lis-
tados a seguir:

www.theplantlist.org

www.worldfloraonline.org

www.tropicos.org

www.floradobrasil.jbrj.gov.br

https://powo.science.kew.org

ENSAIOS PARA CONTROLE DE
QUALIDADE DA DROGA VEGETAL

Os ensaios para controle de qualidade da droga vegetal sdo realizados em ape-
nas uma amostra de cada lote e os resultados sdo extrapolados para o lote todo. Esta
amostra deve ser representativa do todo e os detalhes deste procedimento estdo des-
critos a sequir.

Amostragem

A Farmacopeia Brasileira 62 edigcdo (BRASIL, 2019a) padroniza o procedimento
de amostragem com os seguintes itens:

(a) nimero de embalagens que contém a droga vegetal;

(b) grau de divisdo da droga vegetal;

(c) quantidade de droga vegetal disponivel.

A metodologia aplicada neste livro destaca a produgdo em farmécias vivas,
usualmente em lotes pequenos que ndo passam de 10 kg de material vegetal, incluin-
do plantas integras ou levemente rasuradas. Assim, do ponto de vista metodolégico,
foram adotados na Farmacia da Natureza os seguintes parametros farmacopeicos para
amostragem:

(a) namero de embalagens no lote: variavel (Tabela 5.1);

(b) grau de divisdo da droga: integro ou levemente rasurado;

(c) quantidade de droga disponivel: até 10 kg.
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Nota farmacopeica: a amostra final a ser analisada ndo deverd ser inferiora 125 g.

A quantidade (massa) de amostra que serd analisada deverd ser retirada das
embalagens a serem amostradas em aliquotas aproximadamente iguais. Exemplo:
para analisar uma amostra de 125 g de um lote de 10 kg acondicionado em 5 embala-
gens de 2 kg cada, deve-se amostrar 3 destas embalagens, retirando-se aproximada-
mente 42 g de cada.

Tabela 5.1. Metodologia de amostragem de embalagens.

Ndmero de embalagens a serem

Numero de embalagens

amostradas
1a3 Todas
4a10 3
11a20 5

Fonte: BRASIL, 2019a

As amostras retiradas de cada embalagem devem ser homogeneizadas cuida-
dosamente, para ndo aumentar o grau de fragmentacdo durante a manipulacéo.

Para producdo de lotes de droga vegetal integra ou fragmentada maiores do
que 10 kg ou lotes de droga vegetal pulverizada, de qualquer peso, deve-se realizar a
técnica de quarteamento, além de metodologias adicionais.

Controle de qualidade macroscépico

Consiste em avaliar as seguintes caracteristicas da amostra: espécie correta,
parte especificada da droga vegetal e observancia de condi¢des pré-estabelecidas
quanto a presenca de matéria estranha, dimenséao de fragmentos, entre outros.

De acordo com a RDC18 de 2013, no art. 110. Devem ser
realizados nas matérias-primas de origem vegetal os sequintes
testes e avaliagdes: | - testes para determinagdo de materiais
estranhos e adulterantes, pesquisas de contamina¢do micro-
bioldgica (contagem total, fungos e leveduras), umidade e
determinagdo de cinzas totais, prospecgdo fitoquimica ou perfil
cromatogrdfico e indice de acidez (quando aplicavel); Il - ava-
liagdo dos caracteres macroscdpicos para plantas integras ou
grosseiramente rasuradas (BRASIL, 2013).
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As drogas vegetais devem estar visivelmente isentas de qualquer contamina-
¢do de matéria inorganica como solo, vidro, ferro, entre outros, e isentas de matéria
orgdnica de origem animal, incluindo excretas, bem como microrganismos ou outros
agentes. E preciso sempre atentar-se aos limites percentuais especificados de matéria
estranha e adulterantes permitidos na droga vegetal, que se encontram nas mono-
grafias farmacopeicas. Um outro ponto a ser considerado é a anélise sensorial dos
aromas, pois é um recurso Util no controle de qualidade.

Diferenciagdo de matéria estranha e adulterante se-
gundo a Farmacopeia Brasileira (BRASIL, 2019a): 1. Partes
do organismo dos quais a droga deriva, excetuando aquele (s)
especificado (s) para a droga vegetal. 2. Partes de organismos
além daquele especificado para a droga vegetal. 3. Impurezas
de natureza, minerais ou orgénicas, ndo-inerentes a droga.

Avaliacdo macroscépica é indicada para avaliagdo de plantas integras. Esta
analise, embora simples, fornece informacdes importantes para o controle de quali-
dade da droga vegetal. O material pulverizado fica limitado a avaliagdo microscépica.

Dimensao de fragmentos

Este parametro influencia diretamente o tempo de armazenamento da droga
vegetal, pois a pulverizagéo reduz drasticamente a validade, como descrito no capitulo
Boas Préticas de Produgdo de Droga Vegetal. Portanto, apés o procedimento de colhei-
ta e secagem, a droga vegetal serd preferencialmente armazenada na forma integra ou
levemente rasurada.

Quando a droga vegetal for pulverizada, sera preciso utilizar um conjunto de
tamises (peneiras granulométricas), para avaliar qual a porcentagem de material ve-
getal em cada grau de cominuigao (tamanho de particula).

Caso seja identificada diferenca significativa no grau de cominuigdo, pode-se
dividir o lote original em dois lotes com validades diferentes, adequadas ao grau de
cominuicdo observado.

Determinacao de matéria estranha

As monografias oficiais apresentam descricdao morfolégica detalhada da par-
te utilizada da planta. Na maioria dos casos a porcentagem de matéria estranha nao
deve ultrapassar 2%. Contudo, para presenca de insetos ou outros contaminantes de
origem animal, a porcentagem deve ser zero.
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Pesquisa realizada em S&do Luis/MA revelou que 86% de produtos comerciais
comprados em mercados pUblicos apresentavam impurezas acima dos limites permi-
tidos, predominando outros érgaos da prépria espécie ou de outras, parasitas vivos ou
mortos, bem como contaminantes como terra, areia e pedra (AMARAL et al., 2003).

Caso haja matéria estranha acima da porcentagem permitida, todo o lote deve-
rd retornar para nova selecao e depois ser ressubmetido a controle de qualidade.

Metodologia do Ensaio

Dispor a amostra em uma bandeja grande (40 x 60 cm) e, com o auxilio de pinca
e de lente de aumento, separar todos os elementos que ndo correspondam as partes
do organismo (planta) da qual a droga vegetal deriva e qualquer outra matéria estra-
nha. Pesar separadamente essas partes e registrar.

O material estard aprovado nesse ensaio se o limite maximo para matéria estra-
nha nao for atingido. Observe na Tabela 5.2 um exemplo da diferenciagdo de matéria
estranha para Maytenus ilicifolia.

Tabela 5.2 Exemplo de diferenciagdo de matéria estranha em analise macroscépica de droga vegetal de
Maytenus ilicifolia.

MATERIA ESTRANHA EM DROGA VEGETAL DE MAYTENUS ILICIFOLIA

1. Partes do organismo dos quais | 2. Partes de organismos além 3. Impurezas de natureza min-
a droga deriva, excetuando-se daquela especificada para a erais ou organicas, nao-iner-
aquele(s) especificado(s) para droga vegetal. entes a droga vegetal.

a droga vegetal.

pedras;
galho; folhas de outras espécies; torrdes de solo;
casca; sementes de outras espécies; penas de animais;
raizes. partes de espécies invasoras. exoesqueleto de insetos;

arames de cerca.

A somatéria das porcentagens de todas as categorias de matéria estranha ndo pode superar 2%. Nao ha
limite aceitavel para matéria organica de origem animal, devendo ser zero.

Controle de qualidade organoléptico

A avaliagdo do perfil sensorial de drogas vegetais é uma ferramenta importante
dentro dos ensaios de controle de qualidade (DRAKE; CIVILLE, 2003). Se executada
por profissionais bem treinados, familiarizados com os produtos e a metodologia, traz
objetividade e precisao as analises (LAWLESS; HAYMANN, 2010).

Quando se buscam descrigdes desses parametros na Farmacopeia Brasileira,
infelizmente observam-se termos inespecificos. Seque adiante um painel de frequén-
cia (Figura 5.4) que foi elaborado a partir das palavras presentes no item “caracteris-
ticas” dentro de cada monografia de planta medicinal da Farmacopeia Brasileira 62
edigdo. Entender este painel é bastante intuitivo, quanto maior o tamanho da letra,
mais frequentemente foi mencionada a palavra.
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Figura 5.4. Frequéncia de palavras que descrevem as caracteristicas organolépticas das plantas
medicinais na Farmacopeia Brasileira 62 ed (BRASIL, 2019).

Essas descri¢des inespecificas presentes na Farmacopeia podem ser aprimora-
das por ensaios de andlise sensorial descritiva. Eles poderiam ser aplicados se cada
espécie presente na Farmacopeia Brasileira possuisse descritores mais especificos,
resultado do trabalho de profissionais especialistas em analise sensorial. Nas farma-
cias vivas, os técnicos responsaveis por controle de qualidade devem passar por trei-
namentos especificos e ensaios repetitivos, tornando-se capacitados a descrever com
mais objetividade os aromas presentes nas amostras.

Na Farmacia da Natureza adotamos uma Roda de Sabores e Aromas desenvolvi-
da localmente. Ela foi elaborada com os principais descritores observados no controle
de qualidade de drogas vegetais na Farméacia da Natureza (Figura 5.5). Tal qual um di-
cionario técnico especifico, ela apresenta um vocabulario padronizado e harmonizado
que se propde a tornar mais objetiva a descri¢do organoléptica de um produto. Além
disso, os descritores mais encontrados para cada droga vegetal foram incorporados na
especificagdo técnica de cada espécie (Apéndice 5.9.1).

Metodologia do Ensaio

Odor: colocar uma porgao (aproximadamente 0,5 g) da droga vegetal na palma
de uma das maos e friccionar com a outra. Em seguida, formar uma concha com as
maos e leva-las até o nariz para o reconhecimento dos odores a partir das categorias
(descritores presentes na regido central da Roda Sabores e Aromas - Figura 5.5), até os
descritores especificos de cada aroma (regido externa da Roda de Sabores e Aromas).
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Sabor: em xicara transparente, depositar aproximadamente 1,0 g de droga ve-
getal pulverizada, verter aproximadamente 100 mL de agua em ebuli¢do, tampar com
0 pires e aguardar 5 minutos. Ao final deste tempo, levantar cuidadosamente o pires
e sentir os primeiros odores da infusdo. Com o auxilio de uma colher de sopa, provar
lentamente o infuso, descrevendo os sabores e aromas a partir das categorias (descri-
tores presentes na regido central da Roda de Sabores e Aromas - Figura 5.5), até os
descritores especificos de cada aroma (regido externa da Roda de Sabores e Aromas).
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Figura 5.5. Roda de Sabores e Aromas para Plantas Medicinais da Farmacia da Natureza

A descricdo dos odores e aromas deverd ser realizada segundo metodologia
de Analise Descritiva por profissional devidamente treinado, em ambiente ventilado
e isento de odores. Como ferramenta de auxilio, pode-se recorrer a um painel/caixa de
esséncias que contém referéncias arométicas basicas.
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Determinacao de umidade

A umidade excessiva é um dos elementos que mais comprometem a qualidade
da matéria-prima vegetal em um pafs tropical como o Brasil.
Inevitavelmente, todo material vegetal contém &gua, contudo, os limites devem
ser 0s mais restritivos possiveis, considerando que:
- A presenca de dgua pode reativar enzimas e, assim, alterar a composi¢do qui-
mica da droga vegetal;
- A umidade favorece o crescimento de microrganismos;
- Eventuais ovos de insetos, como caruncho, podem ser reativados até a ecloséo,
infestando todo o estoque em questao de dias (MUKHERJEE, 2019).

Idealmente, a umidade perfeita seria zero. Para atingir este parametro, seria
necessario secar as plantas a pouco mais de 100 °C e, com isto, toda a 4gua presente
seria evaporada. Por resultado, a umidade seria igual a zero, algo muito seguro do
ponto de vista sanitario. No entanto, os 6leos essenciais e outras substancias volateis
poderiam ser perdidos. Além disso, outros metabélitos secundarios também poderiam
ser degradados. Ademais, a reabsor¢do de alguma quantidade de dgua a partir da umi-
dade do ambiente seria uma questdo de tempo.

Plantas submetidas a condigdes 6timas de secagem apresentam, ao final do
processo, umidade entre 5 e 8%. A maioria das farmacopeias, incluindo a brasileira,
padroniza os limites maximos entre 6 e 13% de umidade. A umidade da droga vegetal
pode ser verificada em ensaio de perda por dessecacao.

Perda por dessecacao

0 ensaio farmacopeico de Perda por Dessecacgdo consiste em submeter a amos-
tra a condi¢cdes em que toda a dgua presente é evaporada, com posterior anélise com-
parativa dos pesos (antes e apés secagem). O ensaio de Perda por Dessecacéo é repre-
sentado na Figura 5.6.

103°C 5 horas 2,19

Figura 5.6: Representagdo didatica do ensaio de Perda por Dessecagao.
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O célculo é realizado através de regra de trés simples. Calcula-se a porcenta-
gem de massa observada ap6s a dessecagdo em relagdo a massa original. Subtraindo
o resultado de 100 %, obtém-se a porcentagem de agua que se perdeu durante o pro-
cesso de dessecacao.

.
EXEMPLO:
3,0g —— 100%
2,1g — X
3X=2,1x100

/

X =70 % de massa restante. Logo, 30 % foi a 4gua que evaporou (umidade).

Com o resultado obtido, aprova-se ou ndo o material vegetal, sequndo as espe-
cificacdes técnicas. Exemplos:

Maytenus ilicifolia: limite maximo 12,0 %;

Mikania laevigata: limite maximo 13,0 %;

Passiflora alata: limite maximo 11,0 %.

Cinzas totais

O ensaio farmacopeico denominado cinzas totais avalia o residuo de incine-
ragdo (600 °C) de drogas vegetais. Neste ensaio, toda matéria organica é destruida e
eliminada na forma de CO, e outros gases, restando apenas os sais inorganicos (car-
bonatos, fosfatos, cloretos, entre outros) contidos naturalmente nas drogas vegetais
ou aqueles advindos de residuo de solo presente no material (Figura 5.7). Os limites
de cinzas totais estabelecidos consideram apenas os sais inorganicos inerentes a cada
droga vegetal. Valores acima do limite indicam a presenca de substancias inorganicas
ndo inerentes a droga em analise (ex. silica), apontando, por exemplo, que o processo
de limpeza ou colheita do material foi inadequado (ex: lavagem insuficiente de raizes
e rizomas).

O limite para cinzas totais, na maioria das espécies, varia entre 6 a 12%

- Para Maytenus ilicifolia, o limite maximo permitido é de 8 % (BRASIL, 2019b);
nessa espécie o ponto de atencéo é o acumulo de terra que pode acontecer nas
folhas.

- Para Equisetum arvense ha uma especificagdo bastante interessante: o valor
maximo permitido é de 27 % e o valor minimo necessario é de 12 % (BRITISH
PHARMACOPOEIA, 2012).
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Figura 5.7: Representacéo didética do ensaio de Cinzas Totais.

O célculo é realizado através de regra de trés simples, obtendo-se a porcenta-
gem de matéria inorganica ao final da incineragéao.

309 —— 100%
05g — X
3X=0,5x 100

X =16,66 %. Este é o resultado do residuo da incineracao.

Com o resultado obtido, aprova-se ou ndo o material, sequndo os limites padro-
nizados na monografia ou especificagdo técnica. Exemplos:

Curcuma longa: limite maximo 8,0 %;

Melissa officinalis: limite méaximo 12,0 %j;

Phyllantus niruri: limite maximo 6,0 %.

A partir destes ensaios, reinem-se informacdes imprescindiveis quanto a qua-
lidade da droga vegetal em um UGnico laudo (Apéndice 5.9.2). Ensaios quimicos e mi-
crobiolégicos também sdo realizados e, apds a aprovagdo em todos os ensaios que en-
volvem o controle de qualidade da droga vegetal, esta pode ser considerada adequada
para a producdo do fitoterapico. Veja nos préximos capitulos as informacdes referentes
a este contetdo.

ENSAIOS DE CONTROLE DE QUALIDADE
PARA PRODUTO ACABADO

H& metodologias minimas estabelecidas para o controle de qualidade de produto
acabado. Nesse capitulo serdo apresentados ensaios farmacopeicos adicionais, visando
a producao de estoque minimo e a garantia de qualidade no processo de manipulagdo de
fitoterapicos nas farmécias vivas.
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De acordo com a RDC n° 18 de 2013, no art. 127. Para o
controle de qualidade das preparacées magistrais e oficinais,
devem ser realizados, no minimo, os ensaios descritos no Anexo*
desta Resolugéo, de acordo com a Farmacopeia Brasileira ou outro
compéndio oficial reconhecido pela ANVISA (BRASIL, 2013).

* Anexo da Resolugdo. Sélido: Descrigdo, aspecto, caracte-
res organolépticos, peso médio. Semi-sélidos: Descrigdo, aspecto,
caracteres organolépticos, pH (quando aplicavel), peso. Liquidos
ndo-estéreis: Descrigdo, aspecto, caracteres organolépticos, pH,
peso ou volume antes do envase.

Observe que, para produgao de estoque minimo, a RDC n° 18 de 2013 estabelece

ensaios adicionais.

De acordo com a RDC n° 18 de 2013, no art. 140. O esta-
belecimento deve possuir procedimentos operacionais escritos e
estar devidamente equipado para realizar anélise lote a lote dos
produtos de estoque minimo, em relagdo aos sequintes requisitos,
quando aplicdveis: | - caracteres organolépticos; Il - pH; Il - peso
médio; IV - volume; V - viscosidade; VI - ponto de fuséo (excipien-
tes); VI - densidade (Gleos, resinas e excipientes); VIII - indice de
acidez (oleos e resinas); IX - umidade; X - prospecgéo fitoquimica;
X/ - pureza microbioldgica; e XII - avaliagéo do certificado de anali-
se do produtor/fornecedor (BRASIL, 2013).

Descricao, aspectos e caracteres organolépticos

Estes ensaios tém como objetivo verificar se os materiais ou produtos em andlise
estdo de acordo com as especificagdes técnicas estabelecidas, conforme a Tabela 5.3. A
execucdo desses ensaios deve ser realizada por profissionais qualificados e bem treinados.

Tabela 5.3. Exemplos de pardmetros para avaliagdo de produto acabado.

PARAMETRO EXEMPLOS

Aparéncia
Dimensao
Volume ou massa
Cor

Odor

Sabor

Defeitos principais

Liquido, gel, semissélido, pd, rasurado

8 cm de largura x 1 cm altura, tamanho 00

100 mL, 609

Branco, amarelo, branco e azul, incolor, ambar
Acre, semelhante ao da baunilha, caracteristico
Doce, anisado, amargo, desagradavel

Formacao de fase, de precipitado, cdpsula rompida, embalagem danificada
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Metodologia

Observar se a amostra em andlise apresenta as caracteristicas macroscépicas
de acordo com a amostra de referéncia (padrao) descritas na especificagdo técnica.
Verificar também se ocorreram alteragdes do tipo formacgéao de fases, precipitagao, tur-
vacao, entre outros.

Determinacao de pH

O pH é determinado por potenciometria, pela determinagdo da diferenca de po-
tencial entre dois eletrodos - o de referéncia e o de medida - imersos na amostra a ser
analisada, e depende da atividade dos fons de hidrogénio na solucao.

Antes do uso, deve-se verificar a limpeza e determinar a sensibilidade do ele-
trodo, utilizando-se solucdes tampéo de referéncia e, quando aplicavel, ajustando-se
0 equipamento.

Se o produto é um sélido ou semissélido, recomenda-se preparar uma solugéo,
dispersao ou suspensdo aquosa da amostra em uma concentragdo pré-estabelecida e
determinar o pH da mistura com o eletrodo apropriado. Em alguns casos, a medicao
pode ser feita diretamente na amostra. Se o produto é uma logdo ou solugdo, recomen-
da-se determinar o pH diretamente no liquido, imergindo-se o eletrodo nele. Se o pro-
duto for muito viscoso (creme), uma solucdo a 10% do produto deve ser preparada em
agua purificada (padrao farmacopeico), realizando-se a medigao do pH desta solugdo
preparada, imergindo o eletrodo diretamente na solugao.

Determinacao de densidade

Densidade é arelagdo entre a massa e o volume. Densidade aparente é arelagdo
entre a massa e seu volume aparente, medido em proveta graduada. Um exemplo da
utilizacdo da densidade aparente é para produtos como a droga vegetal pulverizada.

Determinacao de densidade aparente de pds

A determinacgdo da densidade aparente (Dap) dos pds estabelece a massa de
p6 necessaria para enchimento da capsula. Considerando que o contelido dentro da
capsula deverad ser compactado, deve-se também determinar a densidade aparente
compactada (Dapc).
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Metodologia

Verter 2,0 g da droga vegetal pulverizada (m) em uma proveta e deixa-la cair
cuidadosamente de uma altura de 2 a 3 cm sobre uma bancada plana, 10 vezes com in-
tervalos de 2 a 3 segundos e, em seguida, medir o volume ocupado pela droga vegetal.

Repetir a operagdo até que o volume permaneca constante, o que sera definido
como volume aparente compactado (vc).

P
Onde: Dapc=densidade aparente compactada, em g/mL

Dapc= —— m = massa da amostra em gramas
ve
ve = volume final em mililitros

Exemplo:
Densidade aparente compactada de Curcuma longa = 0,92 g/mL;
Cépsula a ser utilizada = tamanho 00;

Capacidade de volume indicada pelo fabricante = 0,68 mL;

m m
Dapc= — 0,92= — m=0,6256g
vc 0,68

A partir da densidade aparente compactada calcula-se a massa total necessé-
ria para preencher a quantidade de cdpsulas desejada.

0 valor m se refere a massa estimada em cada cépsula e deve ser multiplicado
pelo nimero total de capsulas a ser manipulado na etapa. Essa massa individual sera
o valor de referéncia para o ensaio Determinacéo de Peso Médio.

Determinacao de densidade relativa

Pode ser realizada em picnémetro de vidro ou metalico: utiliza-se o de vidro
para os produtos liquidos e o de metal para os produtos semissélidos e viscosos.

Utilizar picnémetro limpo e seco com capacidade de, no minimo, 5 mL que te-
nha sido previamente calibrado. A calibracéo consiste na determinacdo da massa do
picndmetro vazio (M0) e da massa do picnémetro com agua (M1), evitando-se a intro-
dugdo de bolhas.
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Adicionar ao picnémetro vazio quantidade suficiente de amostra até o comple-
to preenchimento, removendo excesso, se necessario, tampar e pesar (M2). Obter o
peso da amostra através da diferenga de massa do picndmetro cheio de amostra (M2)
e vazio (M0). Calcular a densidade relativa (p) determinando a razao entre a massa da
amostra (M2-M0) e a massa da dgua (M1-M0).

M2-Mo
M1-MO

Densidade em solugdo etanélica

Também chamada de determinacao de alcoolatura, procede-se transferindo
a amostra para uma proveta adequada, ajustando-se a temperatura da amostra de
acordo com a especificagdo do alcodmetro. A seguir, deve-se introduzir o densimetro
(também chamado de Alco6metro Gay-Lussac) na amostra e procede-se a leitura na
escala do densimetro.

Determinacao de peso médio

O teste aplica-se a formas farmacéuticas sélidas em dose unitaria (comprimidos
ndo revestidos, comprimidos revestidos, pastilhas, capsulas duras e moles e suposité-
rios), formas farmacéuticas sélidas acondicionadas em recipientes para dose unitaria
e a formas farmacéuticas sélidas e semissélidas acondicionadas em recipientes para
doses multiplas (granulados, pés, géis, cremes, pomadas e p6s para reconstituicdo).

As pesagens devem ser feitas em balangas de sensibilidade adequada.

Procedimento para produtos em dose unitaria

Para produtos em dose unitéria, o teste possibilita verificar se as unidades de
um mesmo lote apresentam uniformidade de peso. Para realizar o teste, é necessario
determinar, previamente, o peso médio de unidades do lote.

Supositérios e dvulos

Pesar, individualmente, 20 supositérios ou évulos e determinar o peso médio.
Pode-se tolerar, no maximo, dois supositérios ou évulos fora dos limites especificados
e nenhum deles podera estar acima ou abaixo do dobro das porcentagens indicadas
(Tabela 5.4).
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Capsulas duras

Pesar, individualmente, 20 capsulas, remover o contetido de cada uma, limpa-
-las adequadamente e pesa-las novamente. Determinar o peso do contetido de cada
capsula pela diferenca entre o peso da capsula cheia e da vazia. Com os valores obti-
dos, determinar o peso médio do contetido. Pode-se tolerar, no maximo, duas capsulas
fora dos limites especificados e nenhuma podera estar acima ou abaixo do dobro das
porcentagens indicadas (Tabela 5.4).

Tabela 5.4. Critérios de avaliagdo da determinagdo de peso para formas farmacéuticas
sélidas em dose unitéria

FORMAS FARMACEUTICAS EM DOSE

UNITARIA PESO MEDIO LIMITES DE VARIACAO
Céapsulas duras e moles, capsulas <300 mg +10,0%
vaginais >300 mg +7,5%
Supositérios e 6vulos Qualquer +5,0%

Fonte: BRASIL, 2019.

Procedimento para produtos em doses miiltiplas

Para produtos acondicionados em recipientes para doses multiplas, o teste per-
mite verificar a homogeneidade no envase. Pesar, individualmente, 10 unidades de
produto acabado. Remover o contetido e lavar os respectivos recipientes utilizando
solvente adequado. Secar, esfriar a temperatura ambiente e pesar novamente. A dife-
rencga entre as duas pesagens representa o peso do contetdo.

Determinar o peso médio do contetido dos 10 recipientes. O peso médio dos
contetdos nao deve ser inferior ao peso declarado no rétulo. Os valores individuais do
conteldo de cada recipiente ndao podem variar em mais do que + 10,0% em relacao
ao peso médio. Como exemplo, se o peso médio for 100 g, todos os recipientes devem
conterentre 90 e 110 g.

Pés, géis, cremes e pomadas

Nota: para realizar o teste, é necessario conhecer a quantidade nominal do en-
vase (peso declarado no rétulo).

Pesar, individualmente, 10 unidades de produto acabado. Remover o contetido
e lavar os respectivos recipientes utilizando solvente adequado. Secar, esfriar a tem-
peratura ambiente e pesar novamente. A diferenca entre as duas pesagens representa
o0 peso do contetdo.
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Determinar o peso médio do contetido das 10 unidades. O peso médio dos con-
telidos deve ser o mais préximo possivel do peso declarado e o peso individual de ne-
nhuma das unidades testadas deve ser inferior a porcentagem indicada na Tabela 5.5,
em relacdo ao peso declarado.

Caso ndo seja cumprida essa exigéncia, determinar o peso individual do con-
tetido de 20 unidades adicionais do produto. O peso médio do contetdo das 30 unida-
des deve ser o mais préximo possivel do peso declarado. Entre as 30 unidades pesadas,
no méaximo uma poderé ser inferior a porcentagem indicada na Tabela 5.5, em relacdo
ao peso declarado. (BRASIL, 2019.)

Tabela 5.5. Critérios de avaliagdo da determinagdo de peso para formas farmacéuticas em
doses multiplas

PORCENTAGEM MINIMA

FORMAS FARMACEUTICAS EM

DOSES MULTIPLAS PESO DECLARADO EM REE@EQ(&:SOPESO
até60g 90,0%
pés, géis, cremes e pomadas entre 60 ge 150 g 92,5%
acima de 150,0 g 95,0%

Fonte: BRASIL, 2020.

Determinagao de viscosidade

Varios sdo os métodos utilizados para a determinacéo da viscosidade de um
fluido. Os métodos a seguir sdo 0s mais usuais em laboratérios:

-« Viscosimetro rotativo: dependendo da faixa de viscosidade da amostra, selecio-
na-se o fuso (spindle) adequado. A seguir, mergulha-se o fuso diagonalmente
na amostra com temperatura estabilizada, conforme especificado, isenta de
bolhas, até a marca (sulco) da haste do fuso, e nivela-se o aparelho. Verificada a
auséncia de bolhas junto ao fuso, procede-se a leitura da viscosidade, de acor-
do com o procedimento operacional do aparelho.

« Viscosimetro de orificio: nivela-se o aparelho em superficie plana. Depois de se
obstruir com o dedo o orificio localizado na parte inferior do copo e colocar len-
tamente a amostra até transbordar, com temperatura estabilizada, conforme
especificado, nivela-se a superficie da amostra com uma espatula. Verifica-se
entdo a presenca de bolhas, que afetam a medida. Retira-se o dedo do orificio
e, 20 mesmo tempo, com a outra mao, aciona-se o crondmetro. Imediatamente
ap6s o escoamento, parar o cronémetro e registrar o tempo para fins de calculo.
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Calculo:

Onde: T = tempo expresso em seqgundos

A e B = constantes definidas experimentalmente
pelo fabricante, que variam para diferentes orifi-
cios do copo.

Viscosidade =AxT+B

De acordo com as caracteristicas fisicas do produto, podem ser utilizados di-
ferentes tipos de viscosimetros. Seguem abaixo alguns modelos de viscosimetros e
redmetros:

DETERMINACAO DO

UMENTO TIPO DE MATERIAL PERFIL REOLOGICO
Copo Ford Newtoniano Nao
Viscosimetro rotacional Liquidos a semissélidos Sim
Redmetro rotacional Cilindrico Baixa viscosidade e sistemas com Sim
coaxial particulas
Redmetro rotacional Sensores Particulas grandes, tendéncia a Sim
especiais sedimentacao

R . lta viscosi , past. t- )
Redmetro rotacional Placa-cone /su;;/;scoadade pastas (sem parti Sim

Alta viscosidade, pastas (com parti-

culas) Sl

Redmetro rotacional Placa-placa

ENSAIOS PARA MATERIA-PRIMA E EMBALAGENS

A RDC n© 18 de 2013 dispde também sobre os ensaios necessarios para con-
trole de qualidade de matéria-prima e embalagem, incluindo qualificagéo de fornece-
dores. Do ponto de vista prético, isso significa priorizar fornecedores de acordo com a
qualidade do produto oferecido. Isto é um desafio no setor publico, onde o critério de
selecdo em pregdes ndo necessariamente é qualidade e, sim, menor custo.

Gestores, funciondrios publicos ligados ao setor de compras e responséveis
técnicos de servigcos devem priorizar a elaboragdo de editais contendo especificagdes
detalhadas dos produtos a serem adquiridos, sempre embasadas técnica e cientifica-
mente, na tentativa de desenquadrar fornecedores de produtos de menor qualidade.
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De acordo com a RDC n° 18 de 2013, no art. 17: O
responsével técnico legalmente habilitado deve possuir co-
nhecimentos cientificos sobre as atividades desenvolvidas
pelo estabelecimento, sendo suas atribuigdes: Il - especificar,
selecionar, inspecionar, adquirir, armazenar as matérias-primas
e materiais de embalagem necessdrios ao processo; Il - estabe-

lecer critérios e supervisionar o processo de aquisi¢do, qualifi-
cando fabricantes e fornecedores (BRASIL, 2013).

Amostragem para embalagem e matéria-prima

A Farmacopeia Brasileira ndo especifica metodologia de amostragem para em-
balagens e matéria-prima. Assim, pode-se adotar uma regra basica, onde n é o niimero
total de embalagens de matéria-prima ou material de embalagem.

Para n até 3, amostrar todos.

Caracteres organolépticos

Considerando os critérios de boas praticas e garantia de qualidade, faz-se ne-
cessario padronizar as matérias-primas e embalagens a serem utilizadas. A partir des-
se ponto, deve-se elaborar especificagdes técnicas com todo o detalhamento necessa-
rio para compra e controle de qualidade (Tabela 5.6).

De acordo coma RDC n° 18 de 2013, no art. 177: § 1° As especificagdes técnicas de
todas as matérias-primas e dos materiais de embalagem a serem utilizados na preparagéo
devem ser autorizadas, atualizadas e datadas pelos responsaveis (BRASIL, 2013).

Art. 82. As matérias-primas devem ser adquiridas de fabricantes/ fornecedores
qualificados quanto aos critérios de qualidade, de acordo com as especifica¢des deter-
minadas nesta Resolugao (BRASIL, 2013).

Tabela 5.6. Parametros para avaliagdo de qualidade de matéria-prima e emba-
lagens.
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Tabela 5.6. Parametros para avaliagdo de qualidade de matéria-prima e embalagens.

PARAMETRO EXEMPLOS

Aparéncia Vidro, papel laminado, aluminio, PET, PEAD
Dimensdo Dimensdo externa, interna, corpo, gargalo

Volume Capacidade tedrica, capacidade util

Cor Ambar, branco, prata, azul e branco

Odor Inodoro, insipido, caracteristico, irritante

Sabor Adocicado, picante, similara (...)

Defeitos principais Falhas, borrdes, manchas, rebarbas, descolamentos

REVISAO DOS ENSAIOS DE CONTROLE DE
QUALIDADE DE MATERIA-PRIMA

Para controle de qualidade da matéria-prima sao realizados os seguintes
testes, respeitando as caracteristicas fisicas, as especificacdes e as referéncias
farmacopeicas:

- Caracteristicas organolépticas; - Densidade;

« Solubilidade; « Avaliacdo do laudo de anélise do
- Faixa de fusao; fabricante/fornecedor;

« pH; « Todos os resultados devem ser
« Peso/volume; mantidos por escrito.

- Ponto de fusédo;
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MATERIAL DE SUPORTE

Modelos de etiquetas indicadoras da situagdo de matéria-prima e embalagens:

QUARENTENA
Nome do produto: Qtd.:
Fabricante/Fornecedor: Lote:
Data de validade: Nota fiscal:

APROVADO
Nome do produto:
Fabricante/Fornecedor: Lote:

Data de validade: Nota fiscal:
Data da andlise: Analista:

REPROVADO*
Nome do produto: Qtd.:
Fabricante/Fornecedor: Lote:
Data de validade: Nota fiscal:
Data da analise: Analista:

*Esta etiqueta deve estar na cor vermelha.
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APENDICES

Modelo de Especificacao Técnica. Farmacia da
Natureza, Jardindpolis-SP. (5.9.1)

ESPECIFICAGAO TECNICA PARA DROGA VEGETAL

Maytenus ilicifolia

Maytenus ilicifolia Mart. ex Reissek

Odor
i i 2 M ia ilicifolia (Tropi 202
Sinonimeas: onteverdlauaj.‘o lia (Tropicos, 2020) Herbal; Doce e Floral.$
Mayteni folium
Sabor
Herbal; Leve amargo.’
Umidade

Limite maximo 12,0 %.*

Cinzas Totais
Limite maximo 8,0%."

Armazenamento

Embalagem primdria: saco de papel com identificagdo de
nome boténico e lote; embalagem secundaria: saco plastico.
Embalagem tercidria: barrica plastica contendo silica gel e
identificagdo externa.®

Validade
CELASTRACEAE Planta integra ou levemente rasurada/fragmentada: 3 anos.*
Voucher: HMURP 1487, Rita Maria Carvalho Okano Retiradas para préximos controles®

Nome popular Fisico-quimico e
Espinheira-santa, cancerosa, cancorosa.?3

Microbioldgico Retengdo

15 g de droga vegetal (12 g para ensaio de27 g para

Parte especificada para droga vegetal seca pulverizada Cépsula e Cha duplicata
Folhas.* o
Ponto critico
Dimensdo de fragmentos Proceder andlise diferenciada para Sorocea bonplandii. Esta
integros ou rasurados.’ dltima possui distancia entre as nervuras laterais entre 1,0 a

1,3 cm e estas nervuras sdo unidas entre si por um arco. Para
Maytenus ilicifolia, a distancia entre as nervuras é de no
méximo 0,5cm e as nervuras laterais ndo sdo unidas entre si.

Matéria estranha e adulterantes
No méximo 2,0%.*

Aparéncia Amostras verde-acinzentadas indicam que foram secas ao sol
Folhas dessecadas. Folhas simples, inteiras, ovalado-oblongas (sem boas préticas de produgdo de droga vegetal).?

a elipticas ou _ellptlco»lanceuladasA Lamina com 2,1 cm a ?,0 Referéncias

cm de comprimento, e 1,0 cm a 3,1 cm de largura. Apice 1. BRASIL. Farmacopeia brasileira. Agéncia Nacional de Vigilancia

mucronado, base aguda a obtusa. Peninérvea, com nervura Sanitaria. Vol. 2. 6 ed. Brasilia. 2019. PM039-00
principal proeminente na face abaxial e com nervuras
secundarias partindo em angulo agudo em relagdo a principal,
terminando na margem da |dmina, ou ramificando-se nas
proximidades dela, ou ainda seguindo em dire¢do & margem, 3. LORENZI, H. & MATOS, F. J. de A. Plantas medicinais no Brasil:
onde se retinem com a superior subsequente, formando Nativas e exdticas. 2 ed. Sdo Paulo: Instituto Plantarum de
arcos. Na margem foliar, formam projegdes pontiagudas, de 5 . \E,;:.:_‘g:i d:ﬂ”"’a :'tha' ZbO?Bép. 211 4 ohvtosh cals. A
a 15 unidades por folha, distribuidas em um ou dois lados da . » M et al. rerba’ drugs and pr ytopharmaceuticals.
P N . handbook for practice on a scientific basis. 3 ed. Medpharm. CRC
lamina, mais frequentemente, em sua metade apical, sendo .

" ) Press. Washington. 2004.
sempre uma delas terminal. Margem foliar espessada e
amarelada. Peciolo curto, com 0,2 cm a 0,5 cm de 5. Dados internos
comprimento.®

2. PEREIRA, A.M.S. et al. Formuldrio de preparagdo extemporanea.
Ed. Bertolucci, 2020.

Cor

Nas amostras secas, a face adaxial do limbo mostra-se verde-
escura e brilhante e a abaxial relativamente mais claras, em
verde-claro e fosca. A infuso gera cor verde claro.®

Textura
Coridceas a subcoriaceas, glabras.!

[ Organizador [ Revisora [ Ultima atualizagao |
| Victor Doneida CRF-SP 79.419 | Profa. Dra Bianca Bertoni | 11/05/2022 |
Farmacia da Natureza — Casa Espirita Terra de Ismael — CNPJ 01.824.056/0001-23
Farm. Responsével: Maria da Gloria Holtz Barbosa CRF-SP 6.788
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Modelo de Laudo Integrado de Controle de
Qualidade para Droga Vegetal. Farmacia da
Natureza, Jardindpolis-SP. (5.9.2)

Farmacia da Natureza
CNPJ: 01.824.056/0001-23 — Rod.Vicinal José Riul, km 2, Jurucé, Jardinépolis
Laudo Integrado de Controle de Qualidade para
DROGA VEGETAL
Nomenclatura botanica Lote
Data da colheita | Parte da planta/organismo estimada Peso total do lote Qde amostrada
A. Dimensdo dos fragmentos I:I Aprovado
[0 N&oha [ Ha Diferenca acentuada
(% dos componentes de diferentes graus de divisdo encontrados) D Reprovado
B. Determinacdo de Matéria Estranha e adulterante
Avaliagdo dos caracteres macroscopicos para plantas integras ou grosseiramente rasuradas
Partes do organismo dos quais a droga deriva, excetuando %
aquele(s) especificado(s) para a droga vegetal. D Aprovado
Quaisquer partes de organismos além daquele especificado para a %
droga vegetal. D Reprovado
(outras plantas)
Impurezas de natureza, minerais ou orgdnicas, ndo-inerentes a %
droga.
(sedimentos de solo, insetos, etc)
C. Avaliagdo dos caracteres organolépticos
Aparéncia: De acordo com especificagdo técnica? D Aprovado
Cor: De acordo com especificagdo técnica? P
Textura: De acordo com especificagdo técnica? D Reprovado
Odor: De acordo com especificagdo técnica?
Sabor: De acordo com especificagdo técnica?
D. Perda por D acdo (Umidade) [ aprovado
0,
Amostra enviada em: %o D R d
Método aplicado: Farmacopeico: Gravimétrico eprovado
E. Cinzas Totais |:| Aprovado
. %
Amostra enviada em:
Método aplicado: Farmacopeico: D Reprovado
Determinag&o de cinzas totais
F. Controle Quimico
D Aprovado
Amostra enviada em:
Método aplicado: Analise de classe de metabdlito secundério D Reprovado
Laudo:
G. Controle Microbiolégico A y
" provado
Amostra enviada em: Ens/alado para Aplrovado para D
Método aplicado: Farmacopeico: Anélise [0 Cépsula O cépsula
microbioldgica O cha O cha D Reprovado
Laudo: ‘ O Tintura O Tintura
*Para dispensado de C.Q. Microbioldgico, considera-se aprovado o uso em Tintura.
Responsavel Técnico Avaliagéo final
D Aprovado D Reprovado
/ /




Boas praticas de
controle de qualidade
microbioldgico de
fitoterapicos

Juliana da Silva Coppede

A utilizacdo de fitoterapicos pela humanidade tem au-
mentado. A avaliacdo e o controle da presenca de microrganis-
mos, bem como os nimeros de Unidades Formadoras de Colonia
(UFC) em plantas medicinais e fitoterdpicos sdo indispensaveis
para a seguranga, a qualidade e a eficacia de qualquer produto
advindo de plantas medicinais.

As plantas hospedam uma ampla diversidade de micror-
ganismos cuja carga pode ser intrinseca, a exemplo dos micror-
ganismos endofiticos. Além disso, microrganismos podem estar
presentes nas plantas apés serem transmitidos/carreados em
interacdes bidticas com outros organismos, ou abiéticas com a
agua, o ar e/ou o solo. Essas coloniza¢des ou contaminagdes mi-
crobianas podem ser patogénicas ou n&o.

Drogas vegetais estabilizadas e secas podem conter es-
poros vivos de fungos por longos periodos de armazenamento
(KNEIFEL; CZECH; KOPP, 2002). E possivel reduzir a carga micro-
biana por processos tecnoldgicos (fumigacao, irradiagéo, ozdnio,
pasteurizagdo, plasma, entre outros), contudo, estes processos
bem como os préprios microrganismos podem causar deteriora-
¢do nos tecidos das plantas ou nas substancias neles presentes.

Embora existam mais de uma dezena de métodos que po-
dem ser utilizados para descontaminar e/ou esterilizar droga ve-
getal, a melhor forma de controle da contaminagdo é assegurar
cuidados fitossanitarios e ampla higiene em todos os processos
de producdo da planta medicinal, incluindo colheita, secagem,
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armazenamento, transporte e processamento de plantas e fitoterapicos (DAL MOLIM
GHISLENI et al., 2016).

A contaminagdo microbiana de um produto pode acarretar altera¢des em suas
propriedades fisicas e quimicas e ainda caracteriza risco de infeccédo e toxi-infecgdo
para o usuario. Assim, produtos farmacéuticos de uso oral e tépico (adesivos, cadpsu-
las, cremes, comprimidos, suspensdes etc.), que ndo tém como requerimento serem
estéreis, devem estar sujeitos ao controle de contaminagéo microbiana. A garantia da
qualidade e o controle de fabricagéo previstos nas boas praticas devem assegurar que
o produto cumpra as especificagdes determinadas, isto é, que atendam além de outros
pardmetros, aos limites aceitaveis para microrganismos (BRASIL, 2019).

INFRAESTRUTURA

Ainfraestrutura minima para o controle de qualidade microbiolégico inclui uma
sala exclusiva para esta atividade, de acesso restrito, contendo autoclave, balanca
analitica e semianalitica, banho-maria, cdmara de fluxo laminar, chapa aquecedora,
trés estufas bacteriolégicas, uma estufa de esterilizagdo e secagem e um pHmetro. A
sala precisa ser climatizada, possuir pia e bancada confeccionada com material im-
permedvel e lavavel. O mobilidrio inclui armérios, cadeiras e outros que possam ser
facilmente higienizados. Piso e paredes devem ser revestidos por superficie lavavel.

O material deve ser descartado de acordo com as normas para gerenciamento
de residuos de servico de salde e descarte de material bioldgico.

RECURSOS HUMANOS

As anélises microbioldgicas de fitoterapicos em farmécia viva devem ser rea-
lizadas ou coordenadas por profissional experiente, qualificado em microbiologia ou
area equivalente.

Esse setor deve contar com, no minimo, um profissional qualificado, podendo
ser farmacéutico, biomédico, bidlogo, biotecnélogo ou de areas correlatas.

A equipe técnica que realiza as andlises microbioldgicas deve receber treina-
mento adequado para a execug¢do dos ensaios e a operagdo de equipamentos. Isso
inclui capacitagdo em técnicas basicas, tais como Boas Praticas de Laboratério, bios-
seguranga, bem como treinamento especifico das metodologias implementadas pelo
servigo (ABC, 2014).

De acordo com a RDC n° 18 de 2013: Todo o pessoal
envolvido nas atividades da farmdcia viva deve estar incluido em
um programa de treinamento inicial e continuo, elaborado com
base em um levantamento de necessidades (BRASIL, 2013).
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O treinamento deve incluir instrugdes de conduta, ele-
mentos bdsicos de microbiologia, higiene e satide, relevantes
para a manutengdo dos padrées de limpeza ambiental e quali-
dade dos produtos (BRASIL, 2013).

METODOLOGIA DO CONTROLE DE QUALIDADE
MICROBIOLOGICO DE FITOTERAPICOS

A avaliacdo da contaminagdo microbiana deve ser realizada a cada lote da dro-
gavegetal e do produto acabado, independente da forma farmacéutica. Maior atencao
deve ser dada a droga vegetal e aos produtos com elevado teor de agua como creme,
gel, extrato aquoso e xarope.

Preparo do ambiente

Alguns cuidados com o ambiente e os equipamentos a serem utilizados devem
ser considerados antes do inicio do preparo das amostras. O trabalho é iniciado com o
preenchimento das fichas de controle de umidade e temperatura do ambiente (Apén-
dice 6.6.1). Em seguida é realizada a higienizagdo da sala, das bancadas e estufas
(Apéndice 6.6.2).

A sala deve ser sanitizada com um agente desinfetante (ex.: Lysoform®), en-
quanto as bancadas e estufas devem ser higienizadas com etanol 70% (p/v).

0 ambiente é submetido, trimestralmente, a esterilizagdo com formol. Este pro-
cesso consiste na adicao de oito pastilhas de formol sobre uma chapa aquecedora des-
ligada. Posteriormente, a chapa é aquecida a 200 °C durante 30 minutos e o formol é
dissipado por sublimagéo em todo 0 ambiente, promovendo a esterilizagdo do mesmo.

IMPORTANTE

Como o formol é téxico, o procedimento ndo pode ser iniciado enquanto
houver pessoas no ambiente. Porisso, a chapa aquecedora deve ser ligada préxima
a porta de safda para facilitar a operacao do equipamento sem causar intoxicagdo
ao responsavel pelo procedimento. Decorrido o periodo de realizagdo do processo
de esterilizacdo a chapa aquecedora deve ser desligada e para tal é imprescindivel
que o responsavel pela execucdo do procedimento, utilize éculos de seguranca e
mascara respiratéria com dois filtros, para gases e vapores. O ambiente s6 podera
ser utilizado para realizagdo de novos ensaios ap6s 48 horas da esterilizagao.
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Preparo de solucdes e meios de cultura

Solugdes e meios de cultura sdo selecionados de acordo com a forma farmacéu-
tica a ser analisada. Assim, diversos tipos de meios de cultura podem ser utilizados,
sendo os principais descritos a seguir.

IMPORTANTE

Apés o preparo dos meios de cultura e solugdes, estes devem ser transfe-
ridos, separadamente, para garrafas de borossilicato, que serdo identificadas e
submetidas a esterilizacao.

Meios de cultura sélidos

AGAR CASEINA-SOJA (TSA)

Agar 15,0 g
Cloreto de sdédio 5049
Farinha de soja obtida por digestdo papainica 5049
Peptona de caseina pancreatica 15,09
Agqua purificada q.s.p.2 1000 mL

Apés pesagem de todos os reagentes, solubilizd-los em porcdes separadas de
agua purificada. Misturar todos os reagentes, com exceg¢do do &gar, ajustar o pH para
7,3 £ 0,2%. Em proveta graduada, ajustar o volume para 1000 mL. Transferir a solugéo
para um béquer, adicionar o &gar. Apés um minuto de fervura, sob agitacdo constante,
submeter o meio de cultura a esterilizagdo em autoclave usando ciclo validado (121
°C por 15 minutos). Ap6s a autoclavagem colocar o frasco contendo meio de cultura
em banho-maria, aguardar a estabilizagdo da temperatura a 45 °C, homogeneizar e
verter em placas de Petri estéreis dentro da camara de fluxo laminar.

Quando o meio de cultura TSA for o comercial, dispersar 40 g em 500 mL de
agua. Completar o volume com &gua purificada q.s.p. 2000 mL. Ajustar o pH para 7,3 +
0,2. Esterilizar em autoclave usando ciclo validado (121 °C por 15 minutos).

*Quando necessério, 0 pH das solugdes e meios de cultura sdo ajustados utilizando-se solugdes
NaOH 0,1 M ou HCL 0,1 M
2q.s.p. = quantidade suficiente para
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AGAR CETRIMIDA (CET)

Agar 13,6 g
Cetrimida 0,39

Cloreto de magnésio 1,49

Glicerol 10 mL
Hidrolisado de pancreético de gelatina 20,09
Sulfato dipotéssico 10,0 g
Agqua purificada g.s.p. 990 mL

Apés pesagem de todos os reagentes, solubilizd-los em porcdes separadas de
agua purificada. Misturar todos os reagentes, com excecéo do glicerol e do agar, ajus-
tar o pH para 7,2 + 0,2. Em proveta graduada, ajustar o volume para 990 mL. Transferir
essa solucdo para um béquer, adicionar o agar, e manter sob fervura até a completa
solubilizagdo do &gar. Incorporar a solugdo 10 mL de glicerol e submeter o meio de
cultura a esterilizacdo em autoclave usando ciclo validado (121 °C, 15 minutos). Apés
a autoclavagem colocar o frasco contendo meio de cultura em banho-maria, aguardar
a estabilizagdo da temperatura a 45 °C, homogeneizar e verter em placas de Petri es-
téreis dentro da camara de fluxo laminar.

Se 0 meio de cultura Agar Cetrimida for adquirido comercialmente, dispersar
45,3 g em 500 mL de dgua, acrescentar 10 mL da solucdo de glicerol (minimo 99% de
pureza). Completar o volume com &gua purificada g.s.p. 1000 mL. Ajustar o pH para
7,2 +0,2. Esterilizar em autoclave usando ciclo validado (121 °C, 15 minutos).

AGAR COLUMBIA

Agar, de acordo com o poder gelificante 10,0-15,0g
Amido de milho 1,0g
Cloreto de sédio 5049
Digesto pancreatico de coragdo 3,09
Extrato de levedura 5049
Hidrolisado de pancreético de caseina 10,0 g
Peptona de carne digestao 5049
Aqua purificada g.s.p. 1000 mL
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Apés pesagem de todos os reagentes, solubilizd-los em porcdes separadas
de &gua purificada. Misturar os reagentes descritos anteriormente e, se necessario,
ajustar o pH para 7,3 + 0,2. Deixar intumescer e solubilizar o 4gar aquecendo o meio
até ebulicao, sob agitagdo constante. Esterilizar em autoclave usando ciclo validado
(121 °C, 15 minutos). Apés a autoclavagem colocar o frasco contendo meio de cultura
em banho-maria, aguardar a estabilizagdo da temperatura a 45 °C, adicionar sulfato
de gentamicina correspondente a 20 mg de gentamicina base, homogeneizar e verter
em placas de Petri estéreis dentro da camara de fluxo laminar.

AGAR MACCONKEY (MAC)

Agar 13,59
Bile de boi desidratada 1,59
Cloreto de sédio 5049
Cristal violeta 1 mg
Hidrolisado de pancreético de gelatina 17,09
Lactose monoidratada 10,0 g
Peptona (carne ou caseina) 3,09
Pirpura de bromocresol 10,0 g
Vermelho neutro 30 mg
Aqua purificada g.s.p. 1000 mL

Apés pesagem de todos os reagentes, solubiliza-los em porcdes separadas de
agua purificada. Misturar todos os reagentes, com exce¢ao do agar, e ajustar o pH para
7,1 + 0,2. Em proveta graduada, ajustar o volume para 1000 mL. Transferir a solugdo
para um béquer e adicionar o dgar. Apés um minuto de fervura, sob agitagéo cons-
tante, submeter o meio de cultura a esterilizagdo em autoclave usando ciclo validado
(121 °C, 15 minutos). Apds a autoclavagem colocar o frasco contendo meio de cultura
em banho-maria, aguardar a estabilizacdo da temperatura a 47 °C, homogeneizar e
verter em placas de Petri estéreis dentro da camara de fluxo laminar.

Caso tenha adquirido comercialmente o meio de cultura MacConkey &gar, dis-
persar 50 g em 500 mL de dgua purificada. Completar o volume com dgua purificada
g.s.p. 1000 mL. Ajustar o pH para 7,1 + 0,2. Ferver por um minuto sob agitacdo cons-
tante. Esterilizar em autoclave usando ciclo validado (121 °C, 15 minutos).
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AGAR SABOURAUD-DEXTROSE 4% (SAB)

Agar 15,09
Dextrose 40,09
Peptonas 10,0¢g
Agua purificada g.s.p. 1000 mL

Apés pesagem de todos os reagentes, solubilizd-los em porcdes separadas de
dgua purificada. Misturar todos os reagentes, com exce¢do do agar, e ajustar o pH para
5,6 + 0,2. Em proveta graduada, ajustar o volume para 1000 mL. Transferir a solucao
para um béquer e adicionar o agar. Ap6s um minuto de fervura, sob agitagdo constan-
te, submeter o meio de cultura a esterilizagdo em autoclave usando ciclo validado (121
°C, 15 minutos). Apds a autoclavagem colocar o frasco contendo meio de cultura em
banho-maria, aguardar a estabilizagdo da temperatura a 45 °C, homogeneizar e verter
em placas de Petri estéreis dentro da cdmara de fluxo laminar.

Se o meio de cultura Sabouraud dextrose agar for comercialmente adquirido,
ressuspender 65 g do p6 em 1000 mL de dgua purificada. Ajustar o pH para 5,6 + 0,2.
Ferver por um minuto sob agitagdo constante. Esterilizar em autoclave usando ciclo
validado (121 °C, 15 minutos). Evitar o superaquecimento, pois facilita a hidrélise dos
componentes e 0 meio permanece macio.

AGAR SAL MANITOL (MAS)

Agar 15,0 g
Cloreto de sédio 75,09
D-manitol 10,09
Extrato de carne 1,09
Hidrolisado de pancreético de caseina 5049
Peptona péptica de tecido animal 5049
Vermelho fenol 25 mg
Aqua purificada g.s.p. 1000 mL

Apbs pesagem de todos os reagentes, solubiliza-los em por¢Ges separadas de
agua purificada. Misturar todos os reagentes, com excecdo do agar, ajustar o pH para
7,4 + 0,2. Em proveta graduada, ajustar o volume para 1000 mL. Transferir a solucao
para um béquer e adicionar o dgar. Apds um minuto de fervura, sob agitagdo cons-
tante, submeter o meio de cultura a esterilizagdo em autoclave usando ciclo validado
(121 °C, 15 minutos). Apds a autoclavagem colocar o frasco contendo meio de cultura
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em banho-maria, aguardar a estabilizagdo da temperatura a 45 °C, homogeneizar e
verter em placas de Petri estéreis dentro da camara de fluxo laminar.

Se for utilizar o meio de cultura d4gar sal manitol comercialmente adquirido, dis-
persar 111 g em 1 L de agua purificada. Ajustar o pH para 7,4 + 0,2. Ferver por um mi-
nuto sob agitagdo constante. Esterilizar em autoclave usando ciclo validado (121 °C,
15 minutos).

AGAR VIOLETA VERMELHO NEUTRO GLICOSE (VRBL)

Agar 15,09
Cloreto de sddio 509
Cristal violeta 2 mg
Extrato de levedura 3,09
Glicose monoidratada 10,0 g
Peptona de gelatina pancredtica 7,09
Sais biliares 1,5¢
Vermelho neutro 30 mg
Agua purificada g.s.p. 1000 mL

Apés pesagem de todos os reagentes, solubiliza-los em porcdes separadas de
agua purificada. Misturar todos os reagentes, com exce¢ao do agar, e ajustar o pH para
7,4 + 0,2. Em proveta graduada, ajustar o volume para 1000 mL. Transferir a solugdo
para um béquer e adicionar o &gar. Apés um minuto de fervura, sob agitagdo constan-
te, manter o meio de cultura aquecido até a completa solubilizacdo do agar. Transferir
o frasco contendo meio de cultura para banho-maria, aguardar a estabilizacéo da tem-
peratura a 45 °C, homogeneizar e verter em placas de Petri estéreis dentro da cdmara
de fluxo laminar.

Se adquirir comercialmente o meio de cultura Agar Bile Vermelho Violeta Lac-
tose, suspender 41,5 g em 1 L de dgua purificada. Ferver até completa dissolugdo do
agente gelificante. Resfriar a 45 °C, em banho-maria, mexer bem e dispensar em pla-
cas de Petri estéreis dentro da camara de fluxo laminar.
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Meios de cultura liquidos

CALDO CASEINA-SOJA (TSB)

Cloreto de sédio

Farinha de soja obtida por digestao pancreatica

Fosfato de potéssio dibasico
Glicose monoidratada
Peptona de caseina pancreatica

Agua purificada g.s.p.

17,0 g

1000 mL

Misturar todos os reagentes. Ajustar pH para 7,3 + 0,2. Esterilizar em autoclave

usando ciclo validado (121 °C por 15 minutos).

CALDO MACCONKEY

Bile de boi desidratada

Hidrolisado de pancreético de gelatina
Lactose monoidratada

Purpura de bromocresol

Agua purificada g.s.p.

509
20,04
10,0 g
10,0 g

1000 mL

Misturar todos os reagentes. Aferir pH e, se necessario, ajusta-lo para pH 7,3 +
0,2. Esterilizar em autoclave usando ciclo validado (121 °C por 15 minutos).

CALDO SABOURAUD-DEXTROSE

Dextrose
Peptonas

Agua purificada g.s.p.

20,09
10,0 g

1000 mL

Misturar todos os reagentes. Ajustar pH para 5,6 + 0,2. Esterilizar em autoclave

usando ciclo validado (121 °C por 15 minutos).
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Caldos de enriquecimento

CALDO MACCONKEY

Bile de boi desidratada 509
Hidrolisado de pancreético de gelatina 20,09
Lactose monoidratada 10,09
Pirpura de bromocresol 10,0 g
Agua purificada g.s.p. 1000 mL

Misturar todos os reagentes. Ajustar pH para 7,3 + 0,2. Esterilizar em autoclave
usando ciclo validado (121 °C por 15 minutos).

CALDO DE ENRIQUECIMENTO PARA ENTEROBACTERIAS MOSSEL

Bile de boi desidratada 20,09
Fosfato de potdssio monobasico 2,09
Fosfato dissédico di-hidratado 8,09
Glicose monoidratada 5049
Hidrolisado de pancreédtico de gelatina 10,0 g
Verde brilhante 15 mg
Agua purificada g.s.p. 1000 mL

Apés pesagem de todos os reagentes, solubiliza-los em porcdes separadas de
agua purificada. Misturar todos os reagentes e ajustar o pH para 7,2 + 0,2. Em proveta
graduada, ajustar o volume para 2000 mL. Levar o meio a fervura, sob agitagdo cons-
tante, mantendo-o aquecido a 100 °C por 30 minutos. Nao superaquecer! Resfriar o
meio de cultivo em banho-maria a 45 °C.

Se adquirir comercialmente o meio de cultura Caldo Mossel, suspender 43,36
gem 1 L de &gua purificada. Aquecer a 100 °C durante 30 minutos. Resfriar imediata-
mente a 45 °C, em banho-maria.
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CALDO DE ENRIQUECIMENTO SALMONELLA RAPPAPORT VASSILIADIS

Cloreto de magnésio hexahidratado 29,09
Cloreto de sddio 8,09
Fosfato de potassio dibasico 0,49
Fosfato de potdssio monobasico 0,69
Peptona de soja 4,59
Verde malaquita 36 mg
Agua purificada g.s.p. 1000 mL

Misturar todos os reagentes. Ajustar pH para 5,2 + 0,2. Esterilizar em autoclave
em temperatura que nao exceda a 115 °C, por 15 min.

CALDO DE ENRIQUECIMENTO CASEINA-SOJA (TSB)

Cloreto de sédio 5049
Farinha de soja obtida por digestao pancreatica 309
Fosfato de potassio dibasico 2,59
Glicose monoidratada 2,59
Peptona de caseina pancreatica 17,09
Agua purificada g.s.p. 1000 mL

Misturar todos os reagentes. Ajustar pH para 7,3 £ 0,2. Esterilizar em autoclave
usando ciclo validado (121 °C, 15 minutos).
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Solugdes neutralizantes

CALDO NEUTRALIZANTE - DEY-ENGLEY

Bissulfito de s6dio 2,59
Caseina enzimatica hidrolisada 509
Dextrose 10,0 g
Extrato de levedura 2,59
Lecitina 7,09
Polissorbato 80 5049
Pirpura bromocresol 20,09
Tioglicolato de sédio 1,09
Tiossulfato de sédio 6,09
Agua purificada g.s.p. 1000 mL

Pesar os reagentes e solubilizar em agua purificada sob agitacdo constante.
Aquecer se necessario. Ajustar o pH para 7,6 + 0,2. Esterilizar em autoclave usando
ciclo validado (15 minutos, 121 °C).

Se adquirir comercialmente a solugdo neutralizante Dey Engley Neutralizing,
suspender 39,02 g em 1 L de dgua purificada. Aquecer a 100 °C (por 3 minutos), para
dilui¢do dos componentes. Esterilizar em autoclave por 15 minutos, 121 °C. Resfriar
imediatamente a 45 °C, em banho-maria.

DILUENTE UNIVERSAL

Cloreto de sédio 4,39
Fosfato dissédico diidratado 7,29
Fosfato de potassio monobasico 369
L-histidina 1,09
Lecitina de gema de ovo 3049
Peptona de carne ou casefna 1,09
Polissorbato 80 30,09
Agua purificada g.s.p. 1000 mL

Pesar os reagentes e solubilizar em agua purificada sob agitacdo constante.
Aquecer se necessario. Ajustar o pH para 6,8 + 0,2. Esterilizar em autoclave usando
ciclo validado (15 minutos, 121°C).
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SOLUCAO TAMPAO CLORETO DE SODIO-PEPTONA PH 7,0

Cloreto de sédio 4,39
Fosfato de potassio monobdasico 369
Fosfato dissédico diidratado 7,29
Peptona (carne ou caseina) 1,09
Agqua purificada g.s.p. 1000 mL

Misturar todos os reagentes. Esterilizar em autoclave usando ciclo validado (15
minutos, 121°C).

SOLUCAO TAMPAQ FOSFATO PH 7,2 - SOLUCAO ESTOQUE

Fosfato de potassio monobasico 34,09
Hidréxido de sédio 4% 175 mL
Agqua purificada g.s.p. 1000 mL

Misturar todos os reagentes. Esterilizar em autoclave usando ciclo validado (15
minutos, 121°C).

As solugdes e meios de cultura devem ser esterilizados conforme metodologia
estabelecida e validada localmente. No laboratério de microbiologia da Farmacia da
Natureza, de modo geral, utilizamos ciclos de 15 a 20 minutos a 121 °C e 1 atm, para
todos os meios de cultura e solugdes.

Apés a autoclavagem, o meio de cultura sélido, deverd ser estabilizado entre 45
e 65 °C em banho-maria, de acordo com as especifica¢des do fabricante.

Antes de aliquotar o meio de cultura em placas de Petri, deve-se higienizar a
camara de fluxo laminar com etanol 70% (p/v).

MUITA ATENCAO!
Todo o material a ser inserido na camara de fluxo laminar deve ser desinfe-
tado com etanol 70% (p/v) antes de adentrar o espago asséptico.

Cada placa de Petri de 90 x 15 mm deverd receber de 20 a 30 mL do meio de cul-
tura especifico. Aguardar solidificagdo do meio, inverter a placa para evitar o acimulo
de umidade e identifica-las com a denominacgdo do meio de cultura.

Quanto aos meios de cultura sélidos, héd caracteristicas de coloragdo préprias
(Figura 6.1 e Tabela 6.1) que devem ser confirmadas pelo responséavel técnico ao pre-
para-los.
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MEIO DE CULTURA EM

A *
MEIO DE CULTURA PLACA DE PETRI CODIGO MICRORGANISMOS

Caseina soja (TSA) 2.5Y8/6-7/10 | Bactérias aerdbias

Cetrimida (CET) 2.5Y8/4 Pseudomonas spp.

Escherichia coli
(coldnias azuis ou

pretas; quando
5RP 3/6 observadas em di-
agonal, emitem col-
oragdo esverdeada e
metalica furta-cor)

Eosina Azul de
Metileno (EMB)

Bacilos
5R 3/8 Gram-negativos
(Enterobacteriaceae)

MacConkey (MAC)

Manitol (MAS) 2.5R5/10 Staphylococcus spp.

*Carta de Munsell
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MEIO DE CULTURA EM

PLACA DE PETRI

CcODIGO*

MICRORGANISMOS

Sabouraud (SAB)

Salmonella-Shigella
(S9)

Violeta Vermelho
Neutro (VRBL)

Vogel Johnson (VJ)

Xilose Lisina
Desoxicolato (XLD)

2.5Y8/2-8/4

SR 3/4-4/4

5R 4/8

10R 6/10

5R5/10

Fungos filamen-
tosos e leveduri-
formes

Shigella flexneri
(coloridas);
Salmonella

typhimurium
(coloridas com
centro negro);

Escherichia coli

(rosa ou vermelha)

Bactérias
Gram-negativas bile
tolerantes

Staphylococcus
aureus (colonias
pretas circundadas
por halo amarelo)

Salmonella spp.

Figura 6.4. Cor caracteristica, de acordo com a Carta de Munsell, dos meios de cultura sélidos em que
crescem os microrganismos habitualmente avaliados na Farmacia da Natureza.
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Os meios de cultura sélidos devem ser selecionados baseado nos critérios des-
critos na Tabela 6.1.

Tabela 6.1. Via de administragdo, forma farmacéutica, limites microbianos, pesquisa de patégenos e meio
de cultura para anélise de produtos ndo estéreis de origem vegetal.

Via de adminis-

tragao e forma
farmacéutica

Limites
microbianos

Meio de cultura a
ser utilizado

Pesquisa de
patégenos®

Meio de cultura a
ser utilizado

Para uso oral,
contendo insumo
ativo submetido
a pré-tratamento
que reduz a carga
microbiana*

* Xarope e extrato
aquoso

em UFC/g ou mL?

Contagem total
maxima de bacté-
rias aerébias

104

Contagem total
maxima de fungos
102

Agar Caseina Soja
(TSA)

Agar Sabouraud
(SAB)

Auséncia de
Escherichia coli
em1goumL.

Auséncia de
Staphylococcus
aureusem 1 gou
mL.

Auséncia de
Salmonellaem 10
gou 10 mL.

Limite maximo

de 102 bactérias
Gram-negativas
bile tolerantest em
1goumL.

Agar Eosina Azul
de Metileno (EMB)

Agar Violeta
Vermelho Neutro
(VRBL)

Agar Manitol
(MAS)

Agar Vogel John-
son (W)

Aqgar Salmonella
Shigella (SS)

Agar Violeta
Vermelho Neutro
(VRBL)

Agar MacConkey
(Mac)

Para uso oral, con-
tendo insumo ati-
vo ndo submetido
a pré-tratamento
que reduz a carga
microbiana**

** Extrato glico-
lico

Contagem total
maxima de bacté-
rias aerébias

10°

Contagem total
maxima de fungos
10°

Agar Casefna Soja
(TSA)

Agar Sabouraud
(SAB)

Auséncia de
Escherichia coli
em1g.

Auséncia de
Salmonellaem
10g.

Limite maximo
de 103 bactérias
Gram-negativas
bile tolerantes®
em1g.

Agar Eosina Azul
de Metileno (EMB)

Agar Violeta
Vermelho Neutro
(VRBL)

Aqgar Salmonella
Shigella (SS)

Agar Violeta
Vermelho Neutro
(VRBL)

Agar MacConkey
(Mac)
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Limites
microbianos

Meio de cultura a
ser utilizado

Pesquisa de

patégenos®

185

Meio de cultura a
ser utilizado

Para uso oral,
droga vegetal
(rasurada ou tritu-
rada) submetida

a pré-tratamento
que reduz a carga
microbiana***

*** Preparagdo
extemporanea

em UFC/g ou mL?

Contagem total
maxima de bacté-
rias aerébias

107

Contagem total
maxima de fungos
10*

Agar Casefna Soja
(TSA)

Agar Sabouraud
(SAB)

Auséncia de
Escherichia coli
em1g.

Auséncia de
Salmonellaem
10 g ou 10 mL.

Limite maximo
de 103 bactérias
Gram-negativas
bile tolerantes®
emilg

Agar Eosina Azul
de Metileno (EMB)

Agar Violeta
Vermelho Neutro
(VRBL)

Agar Salmonella
Shigella (SS)

Agar Violeta
Vermelho Neutro
(VRBL)

Agar Xilose Lisina
Desoxicolato
(XLD)

Agar MacConkey
(Mac)

Para uso oral, dro-
ga vegetal (rasu-
rada ou triturada)
ndo submetida a
pré-tratamento
que reduz a carga
microbiana****

**** Jso em
capsulas

Contagem total
maxima de bacté-
rias aer6bias

10°

Contagem total
maxima de fungos
10°

Agar Casefna Soja
(TSA)

Agar Sabouraud
(SAB)

Auséncia de
Escherichia coli
em1g.

Auséncia de
Salmonellaem
10 g ou 10 mL.

Limite maximo

de 10° bactérias
Gram-negativas
bile tolerantest em
1goumL.

Agar Eosina Azul
de Metileno (EMB)

Agar Violeta
Vermelho Neutro
(VRBL)

Agar Salmonella
Shigella (SS)

Agar Violeta
Vermelho Neutro
(VRBL)

Agar Xilose Lisina
Desoxicolato
(XLD)

Agar MacConkey
(Mac)
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farmacéutica

Limites
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Meio de cultura a
ser utilizado
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Pesquisa de
patégenos®

Meio de cultura a
ser utilizado

Para uso oral,
extrato fluido,
extrato seco e

em UFC/g ou mL?

Contagem total
maxima de bacté-
rias aerébias

Agar Caseina Soja
(TSA)

Auséncia de
Escherichia coli
em1g.

Agar Eosina Azul
de Metileno (EMB)

tintura 10 Agar Violeta

Vermelho Neutro
(VRBL)

Contagem total Agar Sabouraud Auséncia de Agar Salmonella

méxima de fungos | (SAB) Salmonellaem 10 | Shigella (SS)

102 gou10 mL.
Agar Violeta
Vermelho Neutro
(VRBL)

Agar Xilose Lisina
Desoxicolato
(XLD)

Para uso tépico, Contagem total Agar Casefna Soja | Auséncia de Agar Eosina Azul

matéria-prima, mdxima de bacté- | (TSA) Escherichia coli de Metileno (EMB)
base galéni- rias aerébias em1goumL
Cagiet 103 Agar Violeta
Vermelho Neutro
(VRBL)
**R**Cremes, géis Auséncia de Agar Manitol
ou pomadas Staphylococcus (MAS)
aureusem 1 g ou
mL. Agar Vogel John-
son (W)
Contagem total Agar Sabouraud Auséncia de Agar Cetrimida
maxima de fungos | (SAB) Pseudomonas (CET)
10° aeruginosaem 1 g
ou mL

a= é aceitdvel um resultado duas vezes o valor de especificagdo em virtude da variabilidade maior de
execugdo dos testes para determinagdo da biocarga, porém, quando estes valores sdo encontrados com
frequéncia, é necessario rever o processo produtivo; b= resultados de contagem de bactérias e fungos
dentro dos limites aceitéveis ndo exclui a necessidade da pesquisa de patégenos; c= outras enterobactérias;
g = grama; mL = mililitro; UFC = Unidade Formadora de Coldnia. Fonte: (BRASIL, 2019).

Os meios de cultura liquidos, que serdo utilizados apenas em casos especificos
para enriquecimento de enterobacteridceas, bem como as solucdes e meios de cultura
para diluicdo deverao ser selecionados de acordo com a forma farmacéutica a ser ana-
lisada e encontram-se descritos na Tabela 6.2.
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Preparo de amostras

Segundo a Farmacopeia Brasileira, 62 edicéo:

Para os ensaios microbioldgicos em produtos ndo esté-
reis, deve-se utilizar técnicas assépticas na amostragem e na
execugdo do teste. O teste deve ser realizado, preferencialmen-
te, em capela de fluxo laminar e empregar, quando possivel, a
técnica de filtragdo em membrana (BRASIL, 2019).

Antes do preparo das amostras é necessario inspecionar o material recebido
quanto a: data de fabricacao, identificacdo da forma farmacéutica e nimero do lote.
Desinfetar a superficie da embalagem com etanol 70% (p/v) antes de abri-la.

Dois aspectos importantes devem ser considerados: a representatividade da
amostra analisada e 0 armazenamento da mesma para possivel reandlise de contra-

prova.

Orientacgdo sobre a quantidade de amostra a ser analisada encontra-se descrita
na Farmacopeia Brasileira 62 edi¢do e as determinacdes estdo descritas a seguir:

Salvo indicagdo em contrario, utilizar mistura de amos-
tras contendo 10 g ou 10 mL do produto a examinar.

A quantidade a ser testada poderd ser reduzida no
caso de substancias ativas que sdo formuladas nas sequintes
condi¢des: a quantidade por dose unitdria (exemplo: capsula,
comprimido) é menor ou igual a 1 mg. Nesse caso, a quantidade
de amostra a ser testada ndo deve ser menor que a quantidade
presente em 10 doses unitdrias.

Para produtos em que o tamanho do lote é extremamen-
te pequeno (isso é, menor que 1.000 mL ou 1.000 g), a quan-
tidade a ser testada deve ser 1,0% do lote ou menor quando
justificado ou autorizado.

Para produtos onde o nimero total de unidades no lote
é menor que 200, usar duas unidades ou uma unidade se o lote
for menor ou igual a 100 unidades.

Na amostragem de produtos em processamento, coletar
trés amostras do inicio, quatro do meio e trés do fim do pro-
cesso. Executar o teste na mistura dessas amostras (BRASIL,
2019).
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Segundo a Farmacopeia Brasileira:

Se a amostra possuir atividade antimicrobiana, essa deve
ser convenientemente removida ou neutralizada. A eficicia e a
pr— auséncia de toxicidade do agente inativante para os microrga-
nismos considerados deve ser demonstrada. Se usar substan-
cias tensoativas na prepara¢do da amostra, também, deve ser
demonstrada a auséncia de toxicidade para os microrganismos
e compatibilidade com o agente inativante (BRASIL, 2019).

De modo geral as etapas envolvidas no procedimento de analises microbiolé-
gicas sdo: o preparo da amostra, incluindo a neutralizagdo do agente conservante,
quando necessaria; a etapa de enriquecimento; a dilui¢do; o plaqueamento; a incuba-
¢do e a andlise de microrganismos totais ou patogénicos. Todo este processo segue as
recomendagdes farmacopeicas e, na Farmacia da Natureza, o procedimento adotado
esta descrito na Tabela 6.2.

Tabela 6.2. Descrigdo do método de preparo de amostras e procedimentos prévios para analise de
microrganismos totais e patogénicos nos fitoterdpicos produzidos na Farmdcia da Natureza.

METODOS DE PREPARACAO DA AMOSTRA E PROCEDIMENTOS PREVIOS

PRODUTO  DESCRICAO PARA ANALISE DE MICRORGANISMOS TOTAIS E PATOGENICOS

Creme Produtos Preparo da amostra: transferir 10 g da amostra para frasco contendo,
de natureza 90 mL de caldo neutralizante Dey-Engley ou diluente universal para obter
lipidica uma dilui¢do a 1:10 do produto inicial. Homogeneizar cuidadosamente

mantendo a temperatura maxima entre 40 e 45 °C durante o tempo neces-
sario para a formagao de uma emulsao; no méximo, 30 minutos.

Procedimento necessario para a contagem dos microrganismos
totais: realizar dilui¢gdes decimais sucessivas da amostra preparada como
descrito acima utilizando como diluente o caldo TSB. Posteriormente,
realizar o plagueamento da solugao, contendo a forma farmacéutica, em
meios de cultura dgar caseina-soja (TSA) e agar sabouraud (SAB).

Procedimento necessario para a pesquisa de patégenos: a partir da
solugéo preparada, com 10 g do creme, ja neutralizada com caldo Dey-En-
gley, transferir 10 mL para 90 mL de caldo caseina-soja (TSB) e incubar a
32,5+ 2,5°C durante 18 a 24 horas. Ap6s enriquecimento, realizar dilui-
¢do decimal seriada em meio TSB e plaquear 100 pL em &gar cetrimida
(CET) para o patégeno Pseudomonas aeruginosa e agar sal manitol (MAS)
ou agar Vogel Johnson (VJ) para Staphylococcus aureus. Para Escherichia
coli, transferir 1 mL da solucdo enriquecida em TSB para 100 mL de caldo
MacConkey e incubar a 43 + 1 °C entre 24 e 48 horas. Decorrido o periodo
de incubacgao realizar subcultura em dgar MacConkey (MAC) ou &gar eosi-
na azul de metileno (EMB) e incubar por 72 horas a 32,5 + 2,5 °C.
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METODOS DE PREPARACAO DA AMOSTRA E PROCEDIMENTOS PREVIOS

PARA ANALISE DE MICR ANISMOS TOTAIS E PATOGENICOS

Pomada

Drogas
vegetais

Produtos
de natureza
lipidica

Produtos

de natureza
ndo lipidica
insoliveis em
agua

Preparo da amostra: transferir 10 g da amostra para frasco conten-
do, no maximo, 5 g de polissorbato 80 estéril (agente neutralizante do
Nipagin). Aquecer, se necessario, a uma temperatura entre 40 e 45 °C.
Homogeneizar cuidadosamente mantendo a temperatura entre 40 e 45
°C. Adicionar diluente (caldo neutralizante Dey-Engley, diluente universal,
tampdo cloreto de sédio-peptona ou tampao fosfato) ou meio de cultura
(caldo caseina soja), previamente aquecido, na quantidade necessaria
para obter uma diluigcdo a 1:10 do produto inicial. Homogeneizar cuida-
dosamente mantendo a temperatura maxima entre 40 e 45 °C durante o
tempo necessario para a formagado de uma emulsdo; em qualquer caso, no
maximo, 30 minutos. Se necessario, ajustar o pH entre 6,5 e 7,5.

Procedimento necessario para a contagem dos microrganismos
totais: realizar diluicdes decimais sucessivas da amostra preparada como
descrita acima utilizando o mesmo diluente acrescido de polissorbato 20
ou 80, seguir para o plagueamento em meios de cultura agar caseina-soja
(TSA) e 4gar sabouraud (SAB).

Procedimento necessario para a pesquisa de patégenos: a partir da
solucdo preparada, com 10 g do creme ou pomada, ja neutralizada com
polissorbato estéril, transferir 10 mL para 90 mL de caldo caseina-soja
(TSB) e incubar a 32,5 + 2,5 °C durante 18 a 24 horas. Apés enriquecimen-
to, realizar diluicdo decimal seriada em meio TSB e plaquear 100 uL em
dgar cetrimida (CET) para o patégeno Pseudomonas aeruginosa e agar sal
manitol (MAS) ou agar Vogel Johnson (VJ) para Staphylococcus aureus.
Para Escherichia coli, transferir 4 mL da solugdo enriquecida em TSB para
100 mL de caldo MacConkey e incubar a 43 + 1 °C entre 24 e 48 horas.
Decorrido o periodo de incubacéo realizar subcultura em dgar MacConkey
(MAC) ou agar eosina azul de metileno (EMB) e incubar por 72 horas a
32,5+ 2,5°C.

Preparo da amostra: preparar uma suspensdo com 10 g de amostra
em solugdo tampao cloreto de s6dio-peptona pH 7,0, caldo casefna-soja
ou outro diluente adequado (caldo Dey-Engley). Em geral, a proporgao de
diluente e amostra é de 10:1, mas as caracteristicas do produto podem
exigir que seja alterada essa relagdo. Pode ser adicionado agente ten-
soativo como polissorbato 80, na concentragdo de 1 g/L, para facilitar a
dispersdo. Se necessario, ajustar o pH para 6,0 a 8,0.

Etapa de enriquecimento ou reativagao: para reativagdo da carga
microbiana, manter a suspensdo em caldo caseina-soja (TSB) a 32,5 °C por
no minimo 2 horas e no maximo 5 horas.

Procedimento necessario para a contagem dos microrganismos to-
tais: ap6s enriquecimento em TSB, preparar dilui¢des decimais sucessivas
com o mesmo diluente e sequir para o plaqueamento em meios de cultura
agar caseina-soja (TSA) e dgar sabouraud (SAB).
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PRODUTO

DESCRICAO

METODOS DE PREPARAGAO DA AMOSTRA E PROCEDIMENTOS PREVIOS
PARA ANALISE DE MICRORGANISMOS TOTAIS E PATOGENICOS

Extratos

Produtos hi-
drossollveis

Procedimento necessario para a pesquisa de patégenos: filtrar a
suspensdo preparada, com 10 g da droga vegetal pulverizada e 90 mL de
TSB em funil e papel de filtro, previamente autoclavado. Transferir 10 mL
do filtrado para 90 mL de caldo Mossel e incubar a 32,5 + 2,5 °C durante
24 a 48 horas. Apds enriquecimento, realizar dilui¢cdo decimal seriada
em meio TSB e plaquear 100 pL em agar violeta vermelho neutro glicose
(VRBL), para os patégenos bactérias Gram-negativas bile tolerantes. Para
Escherichia coli, transferir 1 mL da solugdo enriquecida em TSB, para 100
mL de caldo MacConkey e incubar a 43 + 1 °C entre 24 e 48 horas. Decorri-
do o perfodo de incubagdo realizar subcultura em dgar MacConkey (MAC)
ou agar eosina azul de metileno (EMB) e incubar por 72 horas a 32,5 +
2,5 °C. Para Salmonella spp., a partir da suspensao preparada, utilizando
dilui¢do 1:10 com no minimo 10 g da droga vegetal, transferir 0,4 mL do
contetdo filtrado para 10 mL do caldo de enriquecimento Salmonella
Rappaport Vassiliadis, incubar a 32,5 + 2,5 °C durante 18 a 24 horas e
realizar subcultura em placas contendo &gar xilose lisina desoxicolato
(XLD) ou em meio seletivo Sa/monella-Shigella (SS) e incubar a 32,5 + 2,5
°C por 24 a 48 horas.

Preparo da amostra: transferir 10 mL da amostra para 90 mL de caldo
casefna-soja (TSB) ou outro diluente adequado (solugdo tampao cloreto de
sédio peptona pH 7,0, solugdo tampao fosfato pH 7,2, diluente universal
ou caldo Dey-Engley). Se necessdrio, ajustar o pH para 6,0 a 8,0.

Etapa de enriquecimento ou reativagao: para enriquecimento da
carga microbiana, manter a solugao em Caldo caseina-soja (TSB) a 32,5 °C
por no minimo 2 horas e no maximo 5 horas.

Procedimento necessario para a contagem dos microrganismos to-
tais: apds enriquecimento em TSB, preparar dilui¢des decimais sucessivas
com o mesmo diluente e seguir para o plaqueamento em meios de cultura
agar caseina-soja (TSA) e dgar sabouraud (SAB).

Procedimento necessario para a pesquisa de patégenos: da solucdo
enriquecida em caldo TSB, transferir 10 mL para 90 mL de caldo Mossel
eincubara 32,5 + 2,5 °C durante 24 a 48 horas. Ap6s enriquecimento,
realizar diluigdo decimal seriada em meio TSB e plaquear 100 pL em agar
violeta vermelho neutro glicose (VRBL). Se houver crescimento, apds 24
horas, para Escherichia coli, transferir 1 mL da solugdo enriquecida em
TSB, para 100 mL de caldo MacConkey e incubar a 43 + 1 °C entre 24 e
48 horas. Decorrido o periodo de incubagdo realizar subcultura em agar
MacConkey (MAC) ou dgar eosina azul de metileno (EMB) e incubar por
72 horas a 32,5 + 2,5 °C. Para Salmonella spp., a partir da suspensdo pre-
parada, utilizando dilui¢do 1:10 com no minimo 10 g ou 10 mL da tintura
ou extrato, transferir 0,4 mL da solugdo obtida pela mistura do extrato ou
tintura em caldo Mossel para 10 mL do caldo de enriquecimento Salmo-
nella Rappaport Vassiliadis, incubar a 32,5 + 2,5 °C durante 18 a 24 horas
e realizar subcultura em placas contendo agar xilose lisina desoxicolato
(XLD) ou em meio seletivo Salmonella-Shigella (SS) e incubar a 32,5 + 2,5
°C, de 24 a 48 horas.
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METODOS DE PREPARACAO DA AMOSTRA E PROCEDIMENTOS PREVIOS
PARA ANALISE DE MICRORGANISMOS TOTAIS E PATOGENICOS

Tinturas

Produtos hi-
drossollveis

Produtos hi-
drossoluveis

Preparo da amostra: transferir 10 g de amostra para 90 mL de caldo
Dey-Engley, para obter uma dilui¢do a 1:10 do produto inicial, com 0 mesmo
diluente, com a finalidade de neutralizagdo do agente conservante.

Etapa de enriquecimento ou reativagao: para enriquecimento da carga
microbiana, transferir 10 mL desta solugdo neutralizada (Gel:Dey-Engley)
para 90 mL de caldo caseina-soja (TSB) e incubar a 32,5 °C por no minimo 2
horas e no maximo 5 horas.

Procedimento necessario para a contagem dos microrganismos
totais: apds enriquecimento em TSB, preparar diluicdes decimais sucessivas
com o mesmo diluente e seguir para o plagueamento em meios de cultura
4gar caseina-soja (TSA) e dgar sabouraud (SAB).

Procedimento necessario para a pesquisa de patégenos: transferir
10 mL da solugdo neutralizada e enriquecida para 90 mL de caldo Mossel
eincubara 32,5 + 2,5 °C durante 24 a 48 horas. Apds enriquecimento,
realizar dilui¢do decimal seriada em meio TSB e plaquear 100 pL em agar
violeta vermelho neutro glicose (VRBL). Se houver crescimento, apés 24
horas, para Escherichia coli, transferir 1 mL da solucéo enriquecida em TSB,
para 100 mL de caldo MacConkey e incubar a 43 + 1 °C entre 24 e 48 horas.
Decorrido o periodo de incubag&o realizar subcultura em dgar MacConkey
(MAC) ou &gar eosina azul de metileno (EMB) e incubar por 72 horas a 32,5
+2,5°C. Para Salmonella spp., a partir da solucdo preparada, utilizando
diluicdo 1:10 com no minimo 10 g do gel, transferir 0,1 mL da solugéo de
amostra neutralizada para 10 mL do caldo de enriquecimento Sa/monella
Rappaport Vassiliadis, incubar a 32,5 + 2,5 °C durante 18 a 24 horas e
realizar subcultura em placas contendo &gar xilose lisina desoxicolato (XLD)
ou em meio seletivo Salmonella-Shigella (SS) e incubar a 32,5 + 2,5 °C, de
24 a 48 horas.

Preparo da amostra: transferir 10 g ou 10 mL da mistura de amostra
para 90 mL de Solugdo tampdo cloreto de sddio-peptona pH 7,0, Solugao
tampao fosfato pH 7,2, Caldo caseina-soja ou outro diluente adequado
(diluente universal ou caldo Dey-Engley). Se necessario, ajustar o pH para
6,0 a 8,0 com solugdo HCL 0,2 M ou NaOH 0,2 M.

Etapa de enriquecimento ou reativagdo: para enriquecimento da carga
microbiana, manter a solugdo em Caldo caseina-soja (TSB) a 32,5 °C por no
minimo 2 horas e no maximo 5 horas.

Procedimento necessario para a contagem dos microrganismos
totais: apds enriquecimento em TSB, preparar diluicées decimais sucessivas
com o mesmo diluente e seguir para o plagueamento em meios de cultura
agar caseina-soja (TSA) e dgar sabouraud (SAB).

Procedimento necessario para a pesquisa de patdgenos: da solucao
enriquecida em caldo TSB, transferir 10 mL para 90 mL de caldo Mossel e
incubara 32,5 + 2,5 °C durante 24 a 48 horas. Ap6s enriquecimento, realizar
diluicao decimal seriada em meio TSB e plaguear 100 pL em &gar violeta
vermelho neutro glicose (VRBL). Se houver crescimento, apds 24 horas, para
Escherichia coli, transferir 1 mL da solugdo enriquecida em TSB, para 100
mL de caldo MacConkey e incubar a 43 + 1 °C entre 24 e 48 horas. Decorrido
o perfodo de incubagdo realizar subcultura em dgar MacConkey (MAC) ou
agar eosina azul de metileno (EMB) e incubar por 72 horas a 32,5 + 2,5 °C.
Para Salmonella spp., a partir da suspensao preparada, utilizando dilui¢do
1:10 com no minimo 10 g ou 10 mL da tintura ou extrato, transferir 0,1
mL da solugdo obtida pela mistura do extrato ou tintura em caldo Mossel
para 10 mL do caldo de enriquecimento Salmonella Rappaport Vassiliadis,
incubara 32,5 + 2,5 °C durante 18 a 24 horas e realizar subcultura em
placas contendo agar xilose lisina desoxicolato (XLD) ou em meio seletivo
Salmonella-Shigella (SS) e incubar a 32,5 + 2,5 °C, de 24 a 48 horas.
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PRODUTO  DESCRICAO

IO DE‘PREPARAQAO DA AMOSTRA E PROCEDIMENTOS PREVIOS

RGANISMOS TOTAIS E PATOGENICOS

Xaropes Produtos hi-
drossoluveis
que recebe-
ram agente

conservante

Preparo da amostra: transferir 10 g ou 10 mL da mistura de amos-
tra para 90 mL de caldo Dey-Engley, para obter uma diluicéo a 1:10 do
produto inicial, com o mesmo diluente, com a finalidade de neutraliza¢do
do agente conservante.

Etapa de enriquecimento ou reativagdo: ap6s vinte minutos, da
amostra preparada, prosseguir com a etapa de enriquecimento da carga
microbiana, transferir 10 mL da solugdo de amostra neutralizada para 90
mL de caldo casefna-soja (TSB) e incubar a 32,5 °C por no minimo 2 horas
e no maximo 5 horas.

Procedimento necessario para a contagem dos microrganismos to-
tais: apds enriquecimento em TSB, preparar dilui¢des decimais sucessivas
com o mesmo diluente e sequir para o plaqueamento em meios de cultura
agar caseina-soja (TSA) e dgar sabouraud (SAB).

Procedimento necessario para a pesquisa de patégenos: transferir
10 mL da solugdo neutralizada e enriquecida para 90 mL de caldo Mossel
eincubara 32,5 + 2,5 °C durante 24 a 48 horas. Apés enriquecimento,
realizar diluicdo decimal seriada em meio TSB e plaquear 100 pL em &gar
violeta vermelho neutro glicose (VRBL). Se houver crescimento, apds 24
horas, para Escherichia coli, transferir 1 mL da solugdo enriquecida em
TSB, para 100 mL de caldo MacConkey e incubar a 43 + 1 °C entre 24 e
48 horas. Decorrido o periodo de incubagdo realizar subcultura em agar
MacConkey (MAC) ou agar eosina azul de metileno (EMB) e incubar por 72
horas a 32,5 + 2,5 °C. Para Salmonella spp., a partir da solugdo prepara-
da, utilizando diluigdo 1:10 com no minimo 10 mL do xarope, transferir
0,1 mL da solugédo neutralizada para 10 mL do caldo de enriquecimento
Salmonella Rappaport Vassiliadis, incubar a 32,5 + 2,5 °C durante 18 a 24
horas e realizar subcultura em placas contendo agar xilose lisina desoxico-
lato (XLD) ou em meio seletivo Salmonella-Shigella (SS) e incubar a 32,5 +
2,5°C, de 24 a 48 horas.

Fonte: Adaptado de (BRASIL, 2019).

Na Tabela 6.3 estdo listados os principais agentes conservantes, utilizados na
Farmdcia da Natureza. Na segunda coluna, desta mesma tabela, encontram-se des-
critos os métodos de neutralizagdo preconizados para cada um desses conservantes.

Tabela 6.3. Agentes conservantes e respectivos agentes neutralizantes ou métodos de
neutralizagdo utilizados em formas farmacéuticas produzidas pela Farmacia da Natureza.

Conservante

Agente neutralizante/método de

neutralizagdo
Alcool Diluicao
Aldeido Diluigdo, tiossulfato e glicina
Compostos fendlicos Diluigdo e polissorbato 80
EDTA* fons Ca*™* e Mg**
Parabenos Lecitina e polissorbato 80
Sorbatos Diluicao

Legenda: *, EDTA = 4cido etilenodiamino tetra-acético
Fonte: adaptado de BRASIL, 2019.
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Para neutralizacao de todos os conservantes apresentados na tabela 6.3, pode-
-se utilizar como agente neutralizante o Caldo Neutralizante Dey-Engley ou o Neutra-
lizante universal.

Dilui¢cao decimal seriada

A primeira diluicdo serd realizada a partir de 10 g de suspenséo ou 10 mL de
solucdo preparada conforme descrito no item preparo da amostra (Tabela 6.2). Essa so-
lugdo inicial encontra-se na propor¢do 1:10, sendo considerada a primeira diluigao (10%).
Em seguida, realiza-se a dilui¢do decimal seriada transferindo-se 10 mL da solugéo 10*
para uma garrafa de borossilicato contendo 90 mL de solugdo diluente ou meio de cul-
tura para a obtencdo da diluicdo 102 Dessa solucdo, transfere-se 10 mL para uma outra
garrafa de borossilicato contendo 90 mL de solugdo diluente ou meio de cultura para a
obtencao da diluigcdo 10°. Por fim, para a obtenc¢&o da dilui¢do 10, incorpora-se 10 mL
da solugdo 10° em 90 mL de solugdo diluente ou meio de cultura.

Plaqueamento

Apés a realizagdo da diluigdo seriada, aplica-se 100 pL da amostra em placas
de Petri contendo meios de cultura especificos para pesquisa de patégenos e con-
tagem de microrganismos totais. Estas placas devem ser previamente identificadas
com nome do analista, data, diluicdo e siglas que identifiquem o meio de cultura e a
amostra, de modo a deixar a maior parte da placa exposta para facilitar a contagem
dos microrganismos, como demonstrado na Figura 6.2. O plaqueamento deve ser rea-
lizado em triplicata.

Diluigdo a ser
plaqueada e repeticao

Sigla meio
Jopejndiuew
/eleq

Identificagdo da
amostra
lote

DV05123

Figura 6.2. |dentificagdo de placas de Petri contendo meio de cultura que serd submetido
a adicdo de amostra a ser analisada.
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O espalhamento da solucdo em andlise é realizado com o auxilio de alga de
Drigalsky ou alca em “T”, até que a solugdo adicionada tenha sido completamente in-
corporada ao meio de cultura. De modo geral, para se obter as culturas bacterianas
incuba-se as placas em estufa bacteriolégica a 32,5 + 2,5 °C, durante trés a cinco dias.

Quanto as Unidades Formadoras de Colénias (UFC) dos bolores (fungos fila-
mentosos) e leveduras, o procedimento é realizado em placas contendo meio de cultu-
ra dgar Sabouraud-dextrose e a incubacédo é feita a 22,5 + 2,5 °C, durante cinco a sete
dias. Decorrido o periodo de incubacédo, realiza-se a contagem visual das UFCs.

Contagem de microrganismos crescidos em placa
contendo meio de cultura

A escolha do método é sempre determinada considerando a natureza do pro-
duto e o nimero de microrganismos esperado. E imprescindivel que o método es-
colhido seja devidamente validado. O método farmacopeico denominado Contagem
em placa foi adotado pela Farmacia da Natureza para a contagem de microrganismo
crescidos em placa.

As solugdes e os meios de culturas descritos nesse capitulo sdo adequados para
realizar os ensaios de verificagdo dos limites de contaminagdo microbiana estabeleci-
dos para produtos de origem vegetal.

Uma vez iniciado o periodo de incubacgéo especifico para a proliferacéo de cada
microrganismo, a cada 24 horas é realizada a contagem visual das UFCs. Entretanto,
a contagem considerada para a elaboracgao do laudo serd o valor obtido pela média do
nimero de UFCs nas triplicatas, analisadas no Gltimo dia de cultivo. O periodo de in-
cubacdo para a determinacéo da carga bacteriana pode ser encerrado entre o terceiro
e o quinto dia e, para fungos, entre o quinto e o sétimo dia.

Utilizar a média aritmética das placas de cada meio para cada microrganis-
mo e calcular o nimero médio de UFC por grama ou mL do produto acabado de
onde foi retirada a amostra. E importante ressaltar que, para o calculo da média,
as UFCs devem estar expressas com a “mesma poténcia de base 10”. Por exemplo,
todos expressos como x 10
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Exemplo de célculo, descrito na Farmacopeia Brasileira, 62 edigao:

Diluigao Colbnias por placa UFC/g ou mL
1:100 293 2,93 x 10*
1:100 100 1,00 x 10*
1:1000 41 4,10 x 10*
1:1000 12 1,20 x 10*

Média = (2,93 + 1,00 + 4,10 + 1,20) x 10* =2,30 x 10*
4

A partir de comparativo dos dados obtidos com os valores de referéncia, elabo-
rar laudo de aprovagdo ou reprovagdo do produto (Apéndice 6.6.3).

Analise da pesquisa de patégenos e interpretacao
dos resultados para patdgenos especificos

Bactérias Gram-negativas bile tolerantes

Preparo da amostra e pré-incubacdo: preparar a amostra
usando a diluigdo 1:10 de no minimo 1 g ou 1 mL do produto
a ser testado, conforme descrito na Tabela 6.2. Homogeneizar
eincubara 22,5 + 2,5 °C por duas horas e ndo mais que cinco
horas (tempo necessdrio para reativar a bactéria, mas ndo o

suficiente para estimular a multiplicagdo do microrganismo),
(Diluigdo A).

Teste de auséncia: homogeneizar a Dilui¢do A e trans-
ferir volume correspondente a 1 g ou 1 mL do produto para o
Caldo de enriguecimento para enterobactérias Mossel (Aero-
monas e Pseudomonas também podem crescer neste meio, bem
como outros tipos de bactérias). Incubar a 32,5 + 2,5 °C por
24 a 48 horas. Preparar subcultura em placas contendo Agar
violeta vermelho neutro glicose (VRBL). Incubar a 32,5 + 2,5 °C
durante 18 a 24 horas. O produto cumpre o teste se ndo houver
crescimento de colénias.
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Teste quantitativo (selecdo e subcultura): diluir quan-
tidade apropriada da amostra preparada e pré incubada para
o Caldo de enriquecimento para enterobactérias Mossel, de
modo a obter dilui¢ées contendo 0,1; 0,01 e 0,001 g (ou 0,1;
0,01 e 0,001 mlL) do produto a ser testado. Incubar a 32,5 +
2,5 °C durante 24 a 48 horas. Para cada tubo positivo, realizar
subculturas em meios de cultivo VRBL. Incubar a 32,5 + 2,5 °C
durante 18 a 24 horas (BRASIL, 2019).

Preparo de amostras para o ensaio de patégenos especificos

Clostridium

Escherichia coli

Preparacdo da amostra e pré-incubagdo: preparar a
amostra conforme descrito na Tabela 6.2. Utilizar duas fragées
iguais correspondentes a, no minimo, 1 g ou mL do produto a
ser examinado. Aquecer uma das porgdes a 80 °C durante 10
minutos e esfriar imediatamente. Inocular 10 mL de cada fragédo
homogeneizada em dois frascos contendo 100 mL de meio
reforcado para Clostridium spp. Incubar em anaerobiose a 32,5
+ 2,5 °C durante 48 horas.

Selegdo e subcultura: transferir uma alga de cada frasco
para placa contendo Agar Columbia. Incubar em anaerobiose a
32,5+ 2,5 °C durante 48 horas (BRASIL, 2019).

Preparo da amostra e pré-incubagdo: preparar a amos-
tra usando a dilui¢do 1:10 de, no minimo, 1 g do produto a ser
examinado conforme descrito na Tabela 6.2. Utilizar 10 mL da
diluigdo para 90 mL de caldo de enriguecimento (Caldo casef-
na-soja) ou quantidade correspondente a 1 g ou 1 mL. Homoge-
neizar e incubar 32,5 + 2,5 °C durante 18 a 24 horas (BRASIL,
2019).

Selegdo e subcultura: homogeneizar e transferir 1 mL da
amostra enriquecida para 100 mL de Caldo MacConkey. Incubar
a 43+ 1°C durante 24 a 48 horas. Realizar subcultura em placa
de Agar MacConkey e incubar a 32,5 + 2,5 °C durante 18 a 72
horas (BRASIL, 2019).
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Outra possibilidade para a pesquisa do patégeno E. coli, a exemplo do que é reali-
zado na Farmacia da Natureza, é o plaqueamento da cultura enriquecida em meio seletivo
Eosina azul de Metileno (EMB) e incubagdo a 32,5 + 2,5 °C durante 24 a 72 horas.

Pseudomonas aeruginosa

Salmonella

Preparacdo da amostra e pré-incubagdo: preparar a
amostra usando a diluigdo 1:10 de, no minimo, 1 g do produto a
ser examinado, conforme descrito na Tabela 6.2. Utilizar 10 mL
da diluicdo para 90 mL de Caldo de caseina-soja ou quantidade
correspondente a 1 g ou 1 mL. Homogeneizar e incubar a 32,5 +
2,5 °C durante 18 a 24 horas (BRASIL, 2019).

Selegdo e subcultura: homogeneizar e transferir uma
alca para placa contendo Agar cetrimida. Incubar a 32,5 + 2,5
°C durante 18 a 72 horas (BRASIL, 2019).

Preparacdo da amostra e pré-incubagéo: preparar a
amostra usando a diluigdo 1:10 de, no minimo, 10 g ou 10 mL
do produto a ser examinado, conforme descrito na Tabela 6.2.
Homogeneizar e incubar a 32,5 + 2,5°C durante 18 a 24 horas
(BRASIL, 2019).

Selegdo e subcultura: homogeneizar e transferir 0,1 mL
do contelido para 10 mL de Caldo enriquecimento Salmonella
Rappaport Vassiliadis. Incubar a 32,5 + 2,5°C durante 18 a 24
horas. Realizar subcultura em placa contendo Agar xilose lisina
desoxicolato (XLD) e incubar a 32,5 + 2,5°C durante 18 a 48
horas (BRASIL, 2019).

Outra possibilidade para a pesquisa do patégeno Salmonella, a exemplo do
que é realizado na Farmacia da Natureza, é o plaqgueamento da cultura enriquecida
em meio seletivo &gar Salmonella-Shigella (SS) e incubagdo a 32,5 + 2,5 °C durante

24 a 48 horas.

Staphylococcus aureus

Preparacdo da amostra e pré-incubagéo: preparar a
amostra usando a diluigdo 1:10 de, no minimo, 1 g do produto
a ser examinado conforme descrito na Tabela 6.2. Utilizar 10
ml da diluigdo para 90 mL de caldo de enriquecimento (Caldo
caseina-soja) ou quantidade correspondente a 1 g ou 1 mL.
Homogeneizar e incubar a 32,5 + 2,5 °C durante 18 a 24 horas
(BRASIL, 2019).
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Selegédo e subcultura: homogeneizar e transferir uma
porgdo da colénia do microrganismo crescido, com alga de
platina, para placa contendo Agar sal manitol. Incubar a 32,5 +
2,5 °C durante 18 a 72 horas (BRASIL, 2019).

Outra possibilidade para a pesquisa do patégeno Staphylococcus aureus, a
exemplo do que é realizado na Farméacia da Natureza, é o plaqueamento da cultura
enriquecida em meio seletivo dgar Vogel Johnson (VJ) e incubagdo a 32,5 + 2,5 °C
durante 24 a 72 horas.

Interpretacao de dados de acordo com os limites
microbianos para produtos nao estéreis de origem
vegetal

Microrganismos bile tolerantes

Interpretagdo: o crescimento de colénias bem desen-
volvidas de bactérias Gram-negativas, geralmente vermelhas
ou avermelhadas, indica contaminagéo (resultado positivo)
(BRASIL, 2019).

Deve-se anotar os resultados positivos ou negativos. Quando positivo, realizar a
contagem do nimero de UFC e verificar se esta dentro da faixa limite de microrganis-
mos bile tolerantes preconizada pela farmacopeia.

Clostridium

Interpretagdo: o crescimento de colbnias catalase
negativas, com micromorfologia de bacilo Gram-positivo (com
ou sem enddsporos) indica presenga provavel de Clostridium.
O produto cumpre o teste se ndo for observado crescimento de
microrganismo anaerobio ou se o teste de catalase for negati-
vo (BRASIL, 2019).

Escherichia coli

Interpretagdo: o crescimento de coldnias vermelhas,
geralmente ndo mucoides, com micromorfologia caracteristica
de bacilo Gram-negativo, indica presenga provdvel de E. coli
que deve ser confirmada por testes de identificagdo microbiana
(BRASIL, 2019).
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O meio de cultura seletivo EMB promovera o crescimento de coldnias furta-cor
esverdeadas se for positivo para E. coli. O produto cumpre o teste se ndo for observado
crescimento de tais colnias ou se as provas microbianas forem negativas.

Pseudomonas aeruginosa

Salmonella

Interpretagdo: O crescimento de colbnias indica
presenga provavel de Pseudomonas aeruginosa que deve
ser confirmada por testes de identificagdo microbiana. O
produto cumpre o teste se ndo for observado crescimen-
to de tais coldnias ou se as provas de identificagdo forem
negativas (BRASIL, 2019).

Interpretacdo: o crescimento de coldnias bem desen-
volvidas, vermelhas com ou sem centro negro indica presenca
provavel de Salmonella spp. que deve ser confirmada por
testes de identificacdo microbiana (BRASIL, 2019).

0 meio de cultura SS (Salmonella-Shigella) é seletivo
para esses géneros de bactérias. Se houver crescimento de
colénias de um rosa intenso, o teste é positivo para o género
Salmonella. Quanto ao género Shigella as cores das coldnias
podem ser variadas. O produto cumpre o teste se ndo for ob-
servado crescimento de tais coldnias ou se as provas microbia-
nas forem negativas.

Staphylococcus aureus

Interpretagdo: o crescimento de colénias amarelas
ou brancas rodeadas por uma zona amarela indica presencga
provével de S. aureus que deve ser confirmada por testes de
identificagdo microbiana (BRASIL, 2019).

O meio de cultura Vogel Johnson é seletivo para Sta-
phylococcus e a formagdo de coldnias pretas de borda amarela
é indicativa de S. aureus. O produto cumpre o teste se ndo for
observado crescimento de tais colbnias ou se as provas de
identificagdo foram negativas.
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CONSIDERAGOES FINAIS

Considerando que os fitoterdpicos sdo utilizados na ateng¢do a satde, o contro-
le de qualidade microbiolégico torna-se imprescindivel, para garantir que o paciente
receba ndo s6 um medicamento eficaz, mas também seguro. As consequéncias do uso
de um produto contaminado podem ser graves. Qualquer lote de fitoterapico que seja
reprovado no controle de qualidade microbiano deve ser integralmente descartado de
forma apropriada e investigado quanto a procedéncia da contaminagdo nos processos
anteriores a producdo do mesmo, por meio da rastreabilidade.
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APENDICES

Controle de temperatura e umidade (6.6.1)
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FICHA DE CONTROLE DE UMIDADE E TEMPERATURA

— MICROBIOLOGIA -

FARMACIA DA NATUREZA

DATA

HORARIO DE
INiClO

TEMP.
(0

UMID.
(%)

HORARIO DO
TERMINO

TEMP.
(9

UMID.
(%)

USUARIO

201
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Controle de limpeza de bancada (6.6.2)

FICHA CONTROLE DE LIMPEZA DE BANCADA

— MICROBIOLOGIA -
FARMACIA DA NATUREZA

DATA / HORA

SANITIZANTE RESPONSAVEL LIMPEZA

ASSINATURA

INICIO: / /
TERMINO: /]

INICIO: / /
TERMINO: /]

INICIO: / /
TERMINO: /]

INICIO: / /
TERMINO: /]

INICIO: / /
TERMINO: /]

INICIO: / /
TERMINO: /]

INICIO: / /
TERMINO: /]

INICIO: / /
TERMINO: /]

INICIO: / /
TERMINO: / /.

INICIO: / /
TERMINO: / /.

INICIO: / /
TERMINO: / /.

INICIO: / /
TERMINO: / /.

INICIO: / /
TERMINO: / /.

INICIO: / /
TERMINO: / /.

INICIO: / /
TERMINO: / /.

INICIO: / /
TERMINO: / /.
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Modelo de Laudo de Controle de Qualidade

Microbioldgico (6.6.3)

203

DATA: / /

Analisado por:

1. Identificagdo do produto:
Nome do produto:

Tipo: Droga vegetal
Fornecedor:

Lote:

Data de fabricagao:

2. Ensaios:

LAUDO DO CONTROLE DE QUALIDADE MICROBIOLOGICO —N°

MES/ANO:

Testes Especificagdo

Resultado andlise | Aprovado

Contagem  de | Ndo mais que 107 bactérias aerdbias

microrganismo | UFC/g

mesofilo  total | Ndo mais que 10%fungos UFC/g

aerdbio

Auséncia de Escherichia coliem 1 g
Controle de | Auséncia de Salmonella spp.em 10 g
patogenos N3o mais que 10° bactérias Gram

negativas bile tolerantesem 1 g
Referéncia BRASIL. FARMACOPEIA BRASILEIRA V.1, 62 ED. BRASILIA, 2019.
Analista: Responsavel técnico: ( ) Aprovado

XXX XXXXXXX — CRF SP: XXXX () Rejeitado

Data:_/ [/ Data:_/ / () Aprovado com Restri¢do







Boas praticas

de controle de
qualidade quimico de
fitoterapicos

Bianca Waléria Bertoni
Ana Maria Soares Pereira
Mirani da Rocha Gongalves
Silvia Helena Taleb Contini

O controle de qualidade de produtos farmacéuticos pro-
duzidos a partir de plantas medicinais, seja da droga vegetal, de-
rivado vegetal ou produto acabado, tem um impacto importante
na seguranca e na eficdcia clinica dos fitoterapicos. O tema con-
trole de qualidade quimico de plantas medicinais e fitoterdpicos
é complexo e envolve desde ensaios histoquimicos, os quais con-
firmam ou ndo a presencga de determinados metabélitos secun-
darios nos tecidos dos vegetais e em diversas estruturas celula-
res, passando por triagem de classes de metabélitos secundérios
a partir de reag¢des quimicas especificas, perfil quimico compara-
do com padrdes utilizando placa cromatogréfica, até a utilizacao
de técnicas mais robustas como cromatografia liquida e gasosa.

No Brasil, o controle de qualidade quimico de fitotera-
picos produzidos em farmécia viva seque uma legislagdo espe-
cifica e difere da indUstria. De acordo com a RDC N° 18, DE 3
DE ABRIL DE 2013, o controle de qualidade quimico do estoque
minimo de fitoterdpicos na farméacia viva deve ser realizado lote
a lote, por meio de prospeccédo fitoquimica ou perfil cromatogra-
fico (BRASIL, 2013). A prospecgao de classes de metabdlitos se-
cundarios deve ser realizada com a droga vegetal quando esta é
considerada o produto acabado, seja para o consumo na forma
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de preparagdo extemporanea ou de capsula, bem como quando ela é utilizada como
insumo na preparacao de derivado vegetal, a exemplo de tintura e extrato fluido, assim
como em outras formas farmacéuticas.

INFRAESTRUTURA

A infraestrutura minima para o controle de qualidade quimico inclui uma sala
exclusiva para esta atividade, de acesso restrito, contendo balanga analitica e semia-
nalitica, capela de exaustdo, chapa aquecedora, lampada de ultravioleta (254 a 360
nm), banho termostatizado, manta aquecedora, triturador, bomba a vacuo, rotaevapo-
rador, centrifuga (12.000 rpm) e jogo de pipetas automaéticas.

A sala precisa ser climatizada, possuir pia e bancada confeccionada com mate-
rial impermedvel e lavavel. O mobilidrio inclui armérios, cadeiras e outros que possam
ser facilmente higienizados. O material deve ser descartado de acordo com normas
técnicas de gerenciamento de residuos quimicos.

RECURSOS HUMANOS

As andlises quimicas de matéria-prima e produto acabado em farmécia viva
devem ser realizadas ou coordenadas por profissional experiente, qualificado em qui-
mica, farméacia ou area equivalente. Esta area deve contar com, no minimo, um profis-
sional qualificado.

A equipe técnica que realiza as analises quimicas deve receber treinamento
adequado para a execucdo dos ensaios e a operagdo de equipamentos. Isso inclui ca-
pacitacdo em técnicas bdsicas, tais como Boas Praticas de Laboratério, Biosseguran-
¢a, bem como treinamento especifico das metodologias préprias de andlise quimica
de fitoterapicos.

PROSPECCAO FITOQUIMICA DA DROGA VEGETAL

Na Farmécia da Natureza, a prospeccao fitoquimica da droga vegetal é realiza-
da por anélise das classes dos seguintes metabélitos secundarios: alcaloides, antra-
quinonas, cumarinas, flavonoides, saponinas e taninos (hidrolisados e condensados).

As analises das classes de metabdlitos secundarios, ou triagem fitoquimica
preliminar, sdo realizadas a partir de reacdes quimicas que resultam em precipitagdo
e/ou mudanga de coloracdo da solucdo, formacao de espuma e desenvolvimento de
fluorescéncia (FALKENBERG; SANTOS; SIMOES, 2010; OLIVEIRA et al., 2010). As rea-
cBes podem ser especificas, ocorrendo somente com algumas substancias quimicas
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de uma Unica classe, ou inespecificas quando varios grupos funcionais reagem ao
mesmo tempo (MATOS, 1997).

Cumarinas

A andlise de cumarinas em plantas foi iniciada ha mais de dois séculos ap6s ser
isolada da espécie Coumarouna odorata Aubl. (Sin. Dipteryx odorata (Aubl.) Willd.),
entre 1820 e 1869, por dois cientistas: Vogel, da Suica, e Guibourt, da Franga (GUI-
BOURT, 1869; VOGEL, 1820).

Cumarinas sdo lactonas (2H-1-benzopiran-2-onas) do acido o-hidréxi-cina-
mico, amplamente distribuidas nos vegetais, podendo também ser encontradas em
fungos e bactérias (SIMOES et al., 2007). A cumarina que recebeu 0 mesmo nome
da classe a qual pertence é formada a partir do acido 2-cumarico (Figura 7.1), o qual
apresenta as funcdes acido e alcool que produzem o éster ciclico, através da esteri-
ficagdo intramolecular (lactonizagdo), apés a perda espontanea de agua e formagao
de um anel com 6 dtomos (MORRISON; BOYD; SILVA, 1983; RITTO; OLIVEIRA; AKISUE,
2019; SIMOES et al., 2007).

X CoH X~ COH
isomerizagdo @ lactonizagéo
—_— —_— —_—
cis/trans COH
OH OH o )

4cido cinamico 4cido 2-cumarico cumarina

Figura 7.1. Formagdo da cumarina a partir do &cido 2-cumarico.

E bem conhecido que os ésteres carboxilicos sofrem hidrélise em condicdes
alcalinas (MORRISON; BOYD; SILVA, 1983). Assim, a prospecgdo fitoquimica de
cumarinas no vegetal é realizada através da adigdo de solugdo alcodlica de hidréxi-
do de potéssio a 10% (KOH), a qual ira fornecer o fon hidréxido (-OH), um reagente
fortemente nucledfilo que ataca o carbono carbonilico e promove a ruptura da liga-
¢do entre o 4tomo de oxigénio e o grupo carbonila. O fato do fon carboxilato formado
ser estabilizado por efeito de ressonéncia, sua reacdo com o alcool é dificultada,
tornando a reagdo de hidrélise de ésteres irreversivel. A Figura 7.2 ilustra a reagdo
de hidrélise alcalina de ésteres.

O o
/9
R i C—OR —» —C7 +R-OH
R o .
H-O \C\) Alcool

fon carboxilato

Figura 7.2. Reacdo de hidrdlise de ésteres em meio alcalino.



208 Farmacia Viva | Tradicionalidade, Etica, Ciéncia, Tecnologia e Inovagao em Satde

A dissolugdo da cumarina em meio alcalino resulta na clivagem do anel lact6ni-
co, formando o acido cumarinico (4cido cis-o-hidroxicindmico - Figura 7.3) e esse, sob
incidéncia da radiacao ultravioleta, origina o isdmero mais estavel acido trans-o-hi-
droxicinamico, conhecido como acido cumérico, o qual apresenta fluorescéncia azul
(RITTO; OLIVEIRA; AKISUE, 2019; SIMOES et al., 2007).

L, |somer|zagao
~—cisfrans >
CO,
o 6] o

cumarina 4cido cumarinico acido cumarico

Figura 7.3. Dissolugcdo da cumarina em acido cumarinico e cumarico em meio alcalino.

Metodologia de analise de cumarinas

1. Pesar 2 g da droga vegetal e transferir para um béquer de vidro com capacida-
de para 100 mL e, em seguida, tampar o béquer com um vidro de relégio (lado
convexo para cima).

2. Colocar o béquer com a droga vegetal sobre a chapa de aquecimento e observar
oinicio da sublimacéo, que é indicada pela condensacgéo de goticulas na super-
ficie inferior do vidro de rel6gio. Manter o béquer em aquecimento até que haja
o actmulo de vérias goticulas no vidro.

3. Em seguida retirar o vidro de relégio do béquer, apoiar sobre outro béquer (com
o lado concavo para cima) e adicionar ao material sublimado 0,5 mL de metanol.

4. Com pipeta pasteur de vidro coletar a amostra do material sublimado, dissolvi-
do em metanol e imediatamente aplicar em um Unico ponto do papel de filtro
(10 cm de comprimento e 3 ¢cm de largura) 3 gotas dessa solucdo, uma apés a
outra, aguardando que a anterior esteja seca. Posteriormente, aplicar outras 3
gotas no mesmo papel de filtro, em um Gnico ponto, porém distanciado 4 cm do
ponto anterior, formando duas manchas com aproximadamente 1 cm de diame-
tro cada. O papel de filtro deve estar previamente identificado com o nome da
amostra. E necessario aguardar que o papel de filtro esteja seco para prossequir
a analise.

5. Posteriormente, adicionar em cada mancha (amostra) 1 gota da solugao alco6-
lica de hidréxido de potassio a 10% (p/v) e aguardar a secagem.

6. Cobrir uma das manchas com papel preto e a outra nao.

7. Colocar o papel de filtro contendo a amostra dentro da cdmara escura onde esta
localizada a luz UV.

8. Ligar a luz UV no comprimento de onda A = 365 nm.

9. Observar o aparecimento de manchas de coloragdo azul ou verde fluorescente
ao final do primeiro minuto na mancha descoberta, indicando a presenca de
cumarinas.
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10.Descobrir a outra mancha e verificar que, de inicio, esta ndo possui fluorescén-
cia, mas, com o passar dos segundos, adquire também coloragdo azul ou verde
fluorescente.

Preparo dos reagentes

Solugdo metanélica de hidréxido de potéssio a 10% (p/v)

1. Em balanga semi-analitica pesar 10 g de hidréxido de potéssio e dissolver
em metanol (P.A.), g.s.p. 100 mL. Para facilitar a dissolugdo, colocar em aparelho de
ultrassom até a solugdo ficar transparente.

Flavonoides

Aclasse dos flavonoides é caracterizada pela estrutura diaril-propano (C.-C,-C,),
podendo estar ligado ou ndo a uma cadeia de actcar. Os flavonoides representam uma
das mais importantes e diversificadas classes de grupos fenélicos, amplamente distri-
buidos no reino vegetal. Sua estrutura basica é formada por um nucleo fundamental,
contendo dois anéis aromaticos, A e B, e um anel C, o qual é responsavel pela classi-
ficacdo destes compostos (COSTA, 1996; RITTO; OLIVEIRA; AKISUE, 2019; SIMOES et
al., 2007). Por exemplo, o anel C de flavonoides da classe das catequinas (flavanois) e
das antocianidinas é constituido por um anel pirano heterociclico; enquanto flavonas,
flavonois, isoflavonas e flavanonas possuem em comum um grupo carboxila na posi-
¢do C4 do anel C, caracterizando o nucleo a-benzopirona (Figura 7.4).

Figura 7.4. (a) Anel pirano heterociclico e (b) nticleo a-benzopirona dos flavonoides.

A presenca de dupla ligagdo em C2-C3, de grupamento hidroxila na posicéo C3,
e a substituicdo dos hidrogénios aromaticos por hidroxilas servem como base para a
diferenciagdo destas substancias em diferentes subclasses (Figura 7.5).
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Flavanol
Flavonol

Flavona Flavanona

Antocianidina

Figura 7.5. Estruturas quimicas das subclasses de flavonoides.

A caracterizagdo quimica de flavonoides na droga vegetal pode ser feita atra-
vés de reacdes cromaticas, adicionando-se, por exemplo, reagentes de redugdo, como
na reagdo de Shinoda e Pew, e reagentes de complexagdo, presentes nas rea¢des do
cloreto férrico e cloreto de aluminio. O resultado positivo para flavonoides é dado pela
coloragdo da solucdo obtida, a qual varia de acordo com a presenca ou auséncia do
nlcleo a-benzopirona, caracteristico para a maioria das substancias desta classe, e
conforme a quantidade e a posicao dos grupamentos hidroxilas presentes nas molécu-
las (COSTA, 1996; RITTO; OLIVEIRA; AKISUE, 2019; SIMOES et al., 2007).
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As reacdes de Shinoda (cianidina) e Pew sdo semelhantes a reducdo de Clem-
mensen (Figura 7.6) na qual, por eliminagao redutiva, o grupo carbonila é reduzido a
hidrocarboneto (MORRISON; BOYD; SILVA, 1983). Nessas reagdes, o grupo carbonila
presente no carbono C4 da molécula do flavonoide é reduzido, resultando na formagéo
da antocianidina.

0 H
I
L 3

Zn (Hg) C
N —_—

ya
R R HCl R g

\

Figura 7.6. Reducdo de Clemmensen.

No entanto, nos testes de Shinoda e Pew, a hidroxila formada no passo interme-
didrio da reagdo sofre eliminagao, favorecendo a formagao de um produto de conjuga-
¢do estendida estabilizado por ressonancia (Figura 7.7).

ot
\
Mg/HCI /
_—
Flavona o Antocianidina

Figura 7.7. Reacdo de cianidina (Shinoda) para identificagao de flavonoides.

Em solucgéo, os flavonoides apresentam coloragdo amarelada e, apés a reacao
de Pew, o resultado do teste de caracterizagdo quimica de flavonoides mostra-se po-
sitivo para todas as classes destes compostos quando ha o aparecimento de colora-
¢do vermelha. Na reacdo de Shinoda, a solugdo contendo os compostos antocianicos
formados adquire coloracdo vermelha na presenca de substancias da classe dos fla-
vonois, laranja para as flavonas, e violeta para as flavanonas. Caso a coloragao da so-
lugdo permanecga amarelada, o teste é indicativo da presenca de flavonoides da classe
das chalconas, isoflavonas e auronas (COSTA, 1996; RITTO; OLIVEIRA; AKISUE, 2019).

As reacdes de reducdo de flavonoides ocorrem na presenca de acido cloridrico
(HCl), tendo como agentes redutores magnésio metalico, na reag¢do de Shinoda, e zin-
co, na reagdo de Pew (COSTA, 1996; RITTO; OLIVEIRA; AKISUE, 2019).
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A presenca do grupo carbonila em C4 e dos grupamentos hidroxilas nos anéis A,
B e C dos flavonoides confere a estas substancias a capacidade de interagir com fons
metélicos (M™) através de ligagdes de coordenagdo (KASPRZAK; ERXLEBEN; OCHOC-
Kl, 2015). O complexo formado resulta na alteragdo das propriedades da molécula, tais
como seu estado de oxidacéao, fluorescéncia e coloragdo (Figura 7.8).

O. 0}

.
SN Mn+/,

Figura 7.8. Exemplo de complexacdo de fons metalicos com o flavonoide quercetina.

A complexagdo com cloreto de aluminio, por exemplo, intensifica a fluorescén-
cia caracteristica do flavonoide ao absorver luz ultravioleta em comprimento de onda
especifico. Na reacdo com cloreto férrico, a cor do produto formado varia de acordo
com a classe do flavonoide que forma complexo com o fon férrico (Fe**), adquirindo
coloragdo verde para flavonas e isoflavonas, amarelo para chalconas e castanho es-
verdeado para flavanonas e flavonois (COSTA, 1996; RITTO; OLIVEIRA; AKISUE, 2019).
A seguir estd descrita a metodologia de analise de flavonoides.

Metodologia de analise de flavonoides

Extracdo de flavonoides

1. Pesar 3 g da droga vegetal e adicionar, em um béquer, 30 mL de solugdo de
etanol a 70% (v/v).

2. Em seguida, aquecer a solugdo em uma placa de aquecimento e ferver por 2
min.

3. Filtrar a solugdo, ainda quente, em funil de vidro com papel de filtro, e recolher
o filtrado em béquer de vidro.

4. O filtrado seréd utilizado nas analises de caracterizacao de flavonoides.
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Reagdo de Shinoda

. Em um tubo de ensaio, adicionar 2 mL do extrato etanélico preparado ante-
riormente.

. Adicionar ao tubo, junto com o extrato etanélico, uma pequena porgao (a ponta
de uma espatula de pesagem) de magnésio metélico em pé ou na forma de ras-
pas. Colocar o tubo em capela de exaustdo e, com uma pipeta pasteur, adicionar
10 gotas de acido cloridrico concentrado.

. Verificar efervescéncia (ocorre por desprendimento do gas hidrogénio).

. Ao término da efervescéncia verificar se houve mudancga de coloragao, confor-
me demonstrado na Tabela 7.1 e anotar o resultado.

Reacdo de Pew

. Em um béquer de vidro adicionar 3 mL do extrato etandlico e ferver em placa de
aquecimento até secar todo o material. Tomar cuidado para ndo deixar o extrato
queimar.

. Adicionar ao extrato, ja frio, 3 mL de metanol e mexer com o auxilio de um bas-
tao de vidro, até o extrato solubilizar. Em seguida transferir para um tubo de
ensaio.

. Adicionar ao tubo contendo o extrato solubilizado uma pequena porgéo de zin-
co metalico (a ponta de uma espatula de pesagem); em seguida, colocar o tubo
em capela de exaustdo e, com uma pipeta pasteur, adicionar 3 gotas de acido
cloridrico concentrado.

. Verificar efervescéncia (ocorre por desprendimento do gas hidrogénio).

. Ao término da efervescéncia, verificar se houve mudanca de coloracéo, confor-
me demonstrado na Tabela 7.1 e anotar o resultado.

Reagdo com cloreto de aluminio

. Em um pedaco de papel de filtro adicionar 2 gotas do extrato etandlico.

. Em seqguida, adicionar sobre o papel contendo o extrato 2 gotas de solugdo de
cloreto de alumfnio (AICL,) a 5% (p/v).

. Aguardar a secagem da mancha. Em seguida, visualizar o papel de filtro na luz
UVaA=365nm.

. Observar se houve mudanca de coloracdo, conforme demonstrado na Tabela
7.1, e anotar o resultado.

Reagdo com cloreto férrico

. Adicionar em um tubo de ensaio 2 mL do extrato etanélico e 4 gotas do cloreto
férrico (FeCl,) a 2% (p/v).

. Observar a mudanga de cor conforme demonstrado na Tabela 7.1, e anotar o
resultado.
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Tabela 7.1. Coloragdo caracteristica apds as reagdes qualitativas para flavonoides.

REACOES FLAVONAS FLAVONOL FLAVANONA CHALCONA ISOFLAVONA
Rga(;ao de Laranjaa Vermelho a Violeta a
Shinoda ou ) vermelho _ _
vermelho carmesim
Pew escuro
AlCL,/UV bl Amarelo Azul-verde Amarelo Cstanli
3 esverdeado amarelado
FeCl Verde Castanho Castanho Amarelo Verde
3 esverdeado esverdeado

Fonte: Costa, 2002

Preparo dos reagentes

Solucdo etandlica de cloreto de aluminio a 5% (p/v)

Em uma balanga semi-analitica, pesar 5 g de cloreto de aluminio e dissolver em
etanol (P.A), g.s.p. 100 mL.

Solugdo aquosa de cloreto férrico a 2% (p/v)
Em uma balanga semi-analitica, pesar 2 g de cloreto férrico e dissolver em dgua
destilada, g.s.p. 100 mL.

Solugdo etanélica a 70% (v/v)
Preparar a solugdo etandlica a 70%, de acordo com a metodologia descrita na
Farmacopeia Brasileira 62 edicao.

Saponinas

Saponinas sdo metabdlitos secundarios de alto peso molecular, amplamente
distribuidos na natureza, com caréter anfifilico. As moléculas de saponinas séo forma-
das por uma porcdo hidrofébica de aglicona, a qual pode ser triterpénica ou esteroidal,
denominada genina ou sapogenina, e uma porg¢do hidrofilica, composta de monossa-
carideos na forma de anel furano ou pirano, conectada a aglicona, através de ligagdo
glicosidica (SOUZA et al., 2016; VINCKEN et al., 2007).

Quanto a classificacdo, as saponinas podem ser divididas em saponinas tri-
terpénicas, quando a aglicona for representada por uma molécula de triterpeno, ou
saponinas esteroidais, quando a aglicona for um esteroide. A genina (sapogenina) tri-
terpénica é constituida por 30 4tomos de carbono, distribuidos em 5 anéis, cuja estru-
tura quimica permite dividi-las em diferentes grupos: a-amirina, -amirina e lupeol; ou
distribuidos em 4 anéis, formando os triterpenos tetraciclicos, pertencentes ao grupo
damarano (Figura 7.9). As saponinas sdo chamadas monodesmosidicas quando con-
jugadas a uma cadeia de aglcar, e bidesmosidicas, quando ligadas a duas cadeias de
aclcar (SOUZA et al., 2016; VINCKEN et al., 2007).
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Aglicona

R
\/

Ligagdo glicosidica

Figura 7.9. Exemplo de saponina tetraciclica do tipo damarano.

As saponinas esteroidais sdo subdivididas de acordo com a presenca ou ausén-
cia de 4tomo de nitrogénio e do grupamento acido na molécula. Por exemplo, saponi-
nas esteroidais neutras sdo livres de atomos de nitrogénio, podendo ser encontradas
com esqueleto tipo furostanico (pseudo-sapogeninas) e espirostanico (Figura 7.10).
A isomeria no carbono C25 das saponinas do tipo espirostano permite a divisdo des-
tas substancias em neo-sapogeninas, quando o grupo metila encontrar-se na posicao
axial, ou iso-sapogeninas, quando o grupo metila apresentar-se em posicao equatorial
(SOUZA et al., 2016; VINCKEN et al., 2007).

N o

S o]
HO Ho @ il
H . . .
w Saponina esteroidal neutra do tipo furostano

OH

N
S

Saponina esteroidal neutra do tipo espirostano

Figura 7.10. Exemplos de saponinas esteroidais neutras.
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Saponinas esteroidais basicas, denominadas glicoalcaloides, pertencem ao
grupo de alcaloides esteroidais, cujas propriedades basicas sdo decorrentes da pre-
senga de dtomos de nitrogénio (N) na estrutura do ndcleo esteroidal, sob forma de
uma amina secundaria ou terciaria (LU; LUO; KONG, 2011). A posi¢do do atomo de N
na molécula e o tipo de cadeia lateral permitem classifica-las em dois tipos: demissina
(solanina) ou tomatina (Figura 7.11). Saponinas esteroidais acidas sdo aquelas cuja
porcdo hidrofilica contém &cidos glicurénicos e galacturénicos, ou um ou mais grupos
carboxilicos ligados a aglicona.

HN
N
o
HO
HO

Saponina esteroidal basica tipo solanina Saponina esteroidal basica tipo tomatidina

Figura 7.11. Exemplos de saponinas esteroidais basicas.

As caracteristicas estruturais das moléculas de saponinas atribuem a esta clas-
se de substancias a propriedade, semelhante ao sab&o, de redugdo da tensdo superfi-
cial da dgua, favorecendo a formagao de espuma. Consequentemente, desempenham
acoes detergentes e emulsificantes (SOUZA et al., 2016; VINCKEN et al., 2007).

A sequir, esta apresentado o procedimento que pode ser utilizado para anélise
semiquantitativa de saponinas em extratos aquosos de espécies vegetais.

Metodologia de andlise de saponinas
A analise de saponinas é realizada a partir do indice de espuma.

Extracdo do material

1. Pesar 1 g da droga vegetal pulverizada, a ser analisada (malha de 180 um ou 80
mesh), em balanga semi-analitica.

2. Em um erlenmeyer, adicionar a droga vegetal, 50 mL de dgua destilada e ferver
por 5 minutos.

3. Filtrar em papel de filtro e, em seguida, completar o volume em bal&o volumé-
trico para 100 mL com &gua destilada.
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Analise semi-quantitativa

1. Para a analise semi-quantitativa de saponinas, serdo utilizados 10 tubos de
ensaio (16 mm de didmetro por 16 cm de altura, com tampa de rosca), previa-
mente numerados de 1 a 10. Em cada tubo de ensaio sera adicionado o extrato
aquoso previamente preparado, sendo que a quantidade de extrato adiciona-
da em cada tubo sera equivalente ao seu nimero correspondente, ou seja, no
tubo 1 adiciona-se 1 mL de extrato; no tubo 2, adiciona-se 2 mL, repetindo esse
processo até o tubo 10. Em cada tubo de ensaio, a quantidade de solugdo serd
completada para 10 mL com adicao de dgua destilada, sendo que o Gltimo tubo
ndo receberd agua destilada, por ja conter 10 mL.

2. Agitar os tubos manualmente, por 15 segundos, com duas agita¢des por se-
gundo.

3. Posteriormente, deixar os tubos em repouso por 15 minutos.

4. Em seguida, observar em qual tubo, com a maior diluigdo (menor concentragdo
de extrato), houve a formagdo de, no minimo, 1 cm de espuma.

5. Efetuar o célculo do Indice de Espuma (IE) conforme preconizado pela Farma-
copeia Brasileira (BRASIL, 2019) por meio da equacgdo 1000/A, onde A é o volu-
me, em mililitros, da solugdo depositada no tubo com a maior diluicdo em que
ocorreu a formagdo do anel de espuma de no minimo 1 cm.

Taninos

Taninos sdo substancias polifenélicas com grande diversidade estrutural, co-
mumente encontrados em angiospermas e gimnospermas, principalmente em plantas
lenhosas. De acordo com a estrutura quimica, os taninos sdo classificados em taninos
condensados, hidroliséveis e complexos (FERREIRA; NEL; BEKKER, 1999; KHANBA-
BAEE; REE, 2001).

Taninos Condensados

Taninos condensados, também denominados proantocianidinas, representam,
juntamente com os biflavonoides, as duas maiores classes de metabélitos secundarios
contendo o grupo C.-C,-C,.

As proantocianidinas sdo formadas pelo acoplamento de duas até cinco unida-
des de flavan-3-ois, resultando nas proantocianidinas oligoméricas, ou pelo acopla-
mento de 6 ou mais unidades de flavan-3-ois, originando as proantocianidinas polimé-
ricas (FERREIRA; NEL; BEKKER, 1999).

Moléculas de flavan-3-ois possuem dois centros quirais em C2 e C3, gerando
quatro isdmeros para cada nivel de hidroxilagdo do anel B. As moléculas (+)-catequi-
na e (+)-galocatequina apresentam configuragao 2R,3S, enquanto as moléculas que
possuem configuragdo 2R,3R recebem o prefixo “epi”, tais como (-)-epicatequina ou
(-)- epigalocatequina. Dentre estes isdmeros, os mais difundidos na natureza sdo (+)-
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catequina e (-)- epicatequina, enquanto (-)-catequina e (+)-epicatequina sdo compara-
tivamente raros. Unidades que possuem configuracao 2S sao diferenciados pelo pre-
fixo enantio (enf) (CROZIER; JAGANATH; CLIFFORD, 2007; FERREIRA; NEL; BEKKER,
1999) (Figura 7.12).

OH

HO o

OH (R)]2 2 OH

(+)-Catequina (-)-Epicatequina

OH
OH
H H
HO: (0] W
aw
OH A OH
®),
I/////OH
OH
(+)-Galocatequina (-)-Epigalocatequina

Figura 7.12. Unidades de flavan-3-ol formadoras de proantocianidinas.

As moléculas flavan-4-ol ou flavan-3,4-diol (leucoantocianidinas) representam
unidades estruturais capazes de gerar, em condi¢des acidas moderadas, uma unidade
flavan-3-ol contendo o fon carbdnio, deficiente em elétron, na posigdo C4 (carbocation
flavan-C4), designada unidade flavanil eletrofilica, ou seja, aquela que possui afinida-
de por elétrons (Figura 7.13).
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Flavan-3,4-diol

Unidade flavanil eletrofilica

Figura 7.13. Formacdo da unidade flavanil eletrofilica a partir de um flavan-3,4-diol.

A estabilidade do carbocation flavan-C4 gerado depende do padrdo de
substitui¢do e da conformacdo dos aneis A e B, respectivamente (Figura 7.14). De
acordo com a teoria da ressonancia, é possivel prever que a estabilidade da carga
positiva sobre o anel A serd mais bem alcancada a partir de carbocétions em Cé4
derivados de moléculas de flavan-3,4-diol com anel A tipo floroglucinol (FERREI-
RA; NEL; BEKKER, 1999).

OH

OH

OH

OH

Figura 7.14. Estruturas de ressonancia do carbocétion flavan-C4 com anel A tipo floroglucinol.
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A condensagdo das unidades de flavan-3-ol é formada através da ligagdo
carbono-carbono (C-C), também denominada ligagao interflavanica, entre uma
unidade flavanil nucleofilica, geralmente uma molécula de flavan-3-ol, a qual
apresenta nucleofilicidade no anel A; e uma unidade flavanil eletrofilica, repre-
sentada pelo carbocation flavan-C4 (Figura 7.15). A configuragao da ligagao inter-
flavanica no carbono C4, designada como a ou B, varia de acordo com a unidade
bésica das proantocianidinas oligoméricas. Por exemplo, quando a unidade forma-
dora é catequina ou galocatequina, a proantocianidina resultante é formada atra-
vés de ligacdes C4a-C8 ou C4a-C6; enquanto as configuragdes C4B-C8 ou C4B-C6
pertencem a unidade formadora epicatequina ou epigalocatequina (FERREIRA;
NEL; BEKKER, 1999).

X OH
o
]
O/) \
@ D OH

OH Estruturas de ressonéancia da unidade
flavan-3-ol nucleofilica

OH

OH

OH
Carbocation Flavan-C4

(W///OH

Dimero de flavan-3-ol

Unidade flavanil nucleofilica

Figura 7.15. Formagdo da unidade flavanil nucleofilica e da ligagao interflavanica.

Taninos condensados sdo também designados proantocianidinas, tendo em
vista que, apds clivagem acida das liga¢des interflavanicas, processo que ocasiona
a despolimerizacdo das proantocianidinas, séo liberadas unidades monoméricas de
antocianidinas, de grande interesse no setor cosmético, farmacéutico e alimenticio
(RITTO; OLIVEIRA; AKISUE, 2019).

A nomenclatura das proantocianidinas varia de acordo com o tipo das unidades
formadoras (mondmeros). Por exemplo, se 0 monémero for uma molécula de catequi-
na ou de epicatequina, a proantocianidina é denominada procianidina; caso o mon6-
mero seja uma galocatequina ou epigalocatequina, a proantocianidina é denominada
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prodelfinidina. Assim, ap6s a reacdo de clivagem acida, sdo formadas cianidina, a par-
tir da molécula de procianidina; e delfinidina, a partir da molécula de prodelfinidina
(FERREIRA; NEL; BEKKER, 1999).

Considerada uma das reagdes mais importantes da quimica dos taninos, a cliva-
gem acida inicia-se com o ataque eletrofilico do préton H* ao carbono C8 e consequen-
te protonacdo da proantocianidina, decorrente da formagdo de dupla ligagao (ligagéo
71) entre a hidroxila e o carbono C7 (Etapa 1) (Figura 7.16).

Devido a tendéncia do anel A em manter a aromaticidade do sistema, ha libe-
racao do fon H* para o meio reacional, restabelecendo a ligacao dupla entre C7 e C8,
através da ruptura heterolitica da ligagdo interflavanica C4-C8 (Etapa 2) nesta etapa,
havera a formacdo de uma unidade de flavan-3-ol e uma unidade de carbocation fla-
van-C4, o qual é oxidado, ap6s clivagem oxidativa, levando a formagdo da antocianidi-
na correspondente (Etapa 3) (BEART; LILLEY; HASLAM, 1985; TOLOSA, 2011).

Etapa 1

Procianidina

H
\[ I
= on

Unidade Flavan-3-ol protonada em Cg

Etapa 2

u, Uow

OH OH Flavan-3-ol
“lon Carbocétion Flavan-C,

OH
Carbocation intermediario

H
: :O OH OH
W HO.
o OH

Etapa 3

\\\“ \\
o \ S
_—
OH

OH  Carbocation Flavan-Cy4
Cianidina

Figura 7.16. Clivagem acida da procianidina gerando cianidina.
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O tipo da ligacado interflavanica também é um dos fatores que influenciam na
nomenclatura das proantocianidinas. Por exemplo, quando a ligagdo interflavanica
ocorre entre a posicdo C4 de uma unidade e a posi¢do C8 da segunda unidade (uni-
dade terminal), acrescida de uma ligagdo do tipo éter entre o grupo hidroxila do C5
ou C7 do anel A de uma unidade e o C2 do anel piranico da outra unidade, tem-se a
proantocianidina dimérica do tipo A. A condensagdo entre duas unidades de cianidi-
nas, através das ligagdes C4-C8 ou C4-C6, resulta nas procianidinas diméricas do tipo
B. (Figura 7.17) (PASSOS et al., 2007).

Qi
I

Proantocianidina dimérica C4-C8 tipo B

Proantocianidina dimérica tipo A ofi
H

Proantocianidina dimérica C4-C6 tipo B

Figura 7.17. Proantocianidina do tipo A e proantocianidinas diméricas do tipo B.

Quando o oligdbmero é constituido por duas ligagdes interflavanicas do tipo B;
como no caso das proantocianidinas triméricas a proantocianidina formada é do tipo
C; enquanto no tipo D, uma das ligagdes é tipo B e outra do tipo A (Figura 7.18).

Proantocianidina trimérica do tipo C Proantocianidina trimérica tipo D

Figura 7.18. Proantocianidinas triméricas tipos C e D.
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Taninos hidrolisaveis

Quando os polimeros fenélicos sdo formados a partir da esterificacdo, total ou
parcial, de uma unidade de poliol tem-se os taninos hidrolisaveis; os quais sao dividi-
dos em galotaninos e elagitaninos (FERREIRA; NEL; BEKKER, 1999). Os galotaninos
sdo constituidos de um poliol central, geralmente, uma unidade de glicose esterifica-
da com acido galico (grupo galoil), um acido fenélico pertencente a classe dos hidré-

xibenzoatos (Figura 7.19).
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Figura 7.19. Exemplo de estrutura de galotanino.
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Nos elagitaninos, o nicleo glicosidico pode ser esterificado com acido gélico e

acido hexahidréxidifénico, sendo que a desidratacao deste resulta na formacgdo de uma
dilactona estével, denominado acido eldgico (Figura 7.20).

COOH

OH

Acido galico

Acido hexa-hidroxidifénico Acido elagico

OH

HO.

HO OH

HO!
OH

HO

OH
OH

Elagitanino

Figura 7.20. Exemplo de elagitanino e unidades formadoras.

Taninos Complexos

Taninos complexos pertencem a classe de polifenois, na qual uma unidade de
flavan-3-ol, representando uma unidade constituinte de um tanino condensado é co-
nectada com uma unidade de tanino hidrolisavel (galico ou eldgico), através de ligagao
formada entre o carbono anomérico (C1) da porgao glicosidica do tanino hidrolisavel,
galotanino ou elagitanino, e o carbono C6 ou C8 da unidade flavanica do tanino con-
densado, a qual pode ser representada pela catequina, epicatequina, galocatequina
ou epigalocatequina (FERREIRA; NEL; BEKKER, 1999). A Figura 7.21 mostra as estru-
turas de taninos-complexos formados a partir de galotanino e elagitanino.
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Tanino complexo formado a patir de ligagdo C1-C6, entre galotanino e flavan-3-ol.
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Tanino complexo formado a patir de ligagdo C1-C8, entre elagitanino e flavan-3-ol.
Figura 7.21. Exemplos de taninos complexos.

Caracterizagao de taninos em drogas vegetais

Taninos formam complexos com proteinas, gelatinas e alcaloides, na maioria
das vezes insollveis em dgua. Devido a habilidade de precipitar glicoproteinas sali-
vares, atribui-se a esta classe de substancias o poder adstringente de muitos frutos e
produtos vegetais (MONTEIRO et al., 2005).

Os complexos tanino-proteina sdo denominados complexos reversiveis (Figura
7.22) quando sdo formados através de ligagdes de hidrogénio, entre as hidroxilas fe-
nélicas dos taninos e as fungdes carbonilicas das ligagdes peptidicas das proteinas,
e através de interagdes hidrofébicas entre os nicleos aromaticos dos taninos e as ca-
deias laterais alifaticas ou arométicas dos aminodacidos proteicos (COSTA et al., 2008;
LUCK et al., 1994).
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Liga¢des de Hidrogénio Interagdes hidrofébicas
Figura 7.22. Complexo reversivel tanino-proteina.

Complexos irreversiveis sdao formados nos tecidos danificados da planta, por
auto-oxidagdo ou reagdo de oxidagdo catalisada por enzimas. Neste caso, 0s grupa-
mentos fendlicos que constituem a moléculas dos taninos sao transformados em qui-
nonas, gerando centros eletrofilicos; os quais reagem com os grupos nucleofilicos da
proteina através de ligagdes covalentes (Figura 7.23) (MELLO; SANTOS, 2001).
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Figura 7.23. Complexo irreversivel tanino-proteina.
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Taninos também formam precipitados com sais de cobre, chumbo ou estanho.
Exibem coloragéo azul, na presenca de sais férricos, e coloracdo rosa, ao reagir com
ferricianeto de potéssio e amdnio (FERREIRA; NEL; BEKKER, 1999; RITTO; OLIVEIRA;
AKISUE, 2019).

Assim como acontece com as outras classes de polifenois, a estrutura 3°,4"-dihi-
droxifenil do anel B, grupo catecol da unidade flavan-3-ol, forma um complexo com
metais de transi¢do, como o ferro, por exemplo. A reagdo de complexagdo ocorre visto
que as hidroxilas que formam o grupo catecol comportam-se como base de Lewis, ou
seja, os atomos de oxigénio sdo doadores de alta densidade eletrdnica, favorecendo a
interagdo com cations de alta densidade de carga. Estudos mostram que os complexos
de taninos formados com metais sdo mais estaveis quando a reacdo ocorre em solu-
cdo com valores de pH mais baixos e na presenca de acidos forte de Lewis, como por
exemplo o Fe®*.

A Figura 7.24 mostra a influéncia da variacdo do pH reacional nos diferentes
tipos de complexos formados entre o grupo catecol e o ion Fe3* (ADOLFO, 2019).

Figura 7.24. Complexos formados entre o grupo catecol e o fon Fe*".

A seguir esta descrita a metodologia de andlise para investigar a presenca de
taninos em drogas vegetais.

Metodologia de analise de taninos

EXTRAGAO DO MATERIAL

1. Pesar 1 g da droga vegetal pulverizada.

2. Submeter a fervura por 5 minutos com 25 mL de agua destilada.

3. Deixar esfriar e filtrar em funil de vidro com papel de filtro. Quando estiver em
temperatura ambiente, seguir com o procedimento.
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TESTE ORGANOLEPTICO DE ADSTRINGENCIA

. Com a ponta do bastao de vidro recolher algumas gotas do extrato anteriormen-
te preparado e verificar se apresenta sabor adstringente (ndo confundir com
sabor amargo). Para sua referéncia, banana verde, caqui verde e casca de roma
sdo frutos que possuem grande quantidade de taninos. Avaliar se existe ads-
tringéncia. Se houver, classificar em fraca, média ou forte e anotar o resultado.

TESTES QUALITATIVOS PARA TANINOS

. Colocar 2 mL do extrato aquoso, preparado anteriormente, em 6 tubos de en-
saio, com a finalidade de realizar cada uma das reagdes descritas abaixo.

. Apés arealizagdo dos ensaios, anotar os resultados quanto a presenca de preci-
pitado, cores dos precipitados ou turvacdes que foram produzidas.

Tubo 1. Testemunha

. Usar como controle negativo o primeiro tubo de ensaio que contém o extrato
sem nenhum reagente (“branco”, “testemunha”).

Tubo 2. Reagdo com sais de cobre (acetato)

. Adicionar ao extrato aquoso 3 gotas de uma solugdo aquosa de acetato de cobre
a 3% (p/v).

. Observar se houve a formacao de precipitados.

Tubo 3. Reagdo com sais de chumbo (acetato)

. Adicionar ao extrato aquoso 3 gotas de solucdo aquosa de acetato de chumbo
a 10% (p/v).

. Observar o aparecimento de precipitados volumosos e densos.

Tubo 4. Reagdo com sais de ferro (cloreto férrico)
. Adicionar ao extrato aquoso 3 gotas da solugdo de cloreto férrico a 2% (p/v).

2. Observar se houve formacao de precipitado.

. Precipitados de azulados a pretos sdo taninos hidrolisaveis e precipitados de
verde a amarronzados sdo taninos condensados.

Tubo 5. Reagdo com proteinas (gelatina)
. Acrescentar ao tubo contendo o extrato aquoso 5 gotas de solucéo de &cido
cloridrico a 10% (v/v) e, depois, 5 gotas da solugdo de gelatina a 2,5% (p/v).

2. Nao agitar o tubo enquanto se adiciona a solugdo proteica.

. Observar a presenca de turvagdo ou precipitacao.
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Tubo 6. Reagdo com alcaloides (sulfato de quinina)

. Acrescentar ao tubo contendo o extrato aquoso 5 gotas de solugdo aquosa de

sulfato de quinina (alcaloide) a 0,1% (p/v).

. Verificar a formagé&o de turvacao ou leve precipitado branco.

PREPARO DOS REAGENTES
Solugdo aquosa de acetato de cobre a 3% (p/v)

. Em uma balanga semi-analitica pesar 3 g de acetado de cobre e dissolver em

agua destilada, g.s.p. 100 mL.

Solugdo aquosa de acetato de chumbo 10%

. Em uma balanca semi-analitica pesar 10 g de acetato de chumbo e dissolver em

agua destilada, g.s.p. 100 mL.

Solugdo aquosa de cloreto férrico a 2% (p/v)

. Em uma balanga semi-analitica pesar 2 g de cloreto férrico e dissolver em dgua

destilada, g.s.p. 100 mL.

Solugdo de 4cido clorfdrico a 10% (v/v)

1. Realizar o procedimento em capela de exaustao.
2. Em uma proveta adicionar 90 mL de dgua destilada e completar com 10 mL de

4cido clorfdrico concentrado.

Solugdo de gelatina a 2,5% (p/v)

. Em uma balanga semi-analitica pesar 2,5 g de gelatina e dissolver em &gua

destilada, g.s.p. 100 mL.

Solugdo aquosa de sulfato de quinina a 0,1% (p/v)

. Em uma balancga analitica pesar 0,1 g de sulfato de quinina e dissolver em dgua

destilada, g.s.p. 100 mL.

DOSEAMENTO DOS TANINOS TOTAIS
Utilizar metodologia descrita na Farmacopeia Brasileira 62 edigdo (BRASIL, 2019).
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Alcaloides

Os alcaloides sdo compostos organicos nitrogenados, de origem vegetal, qua-
se sempre de natureza basica, cujos atomos de nitrogénio presentes em suas molé-
culas, na grande maioria dos casos, pertencem a fungdo amina (RITTO; OLIVEIRA;
AKISUE, 2019).

O carater basico apresentado pelos alcaloides deve-se a presenca de um par de
elétrons ndo compartilhado do nitrogénio que, na presenca de solugdo aquosa de aci-
dos, tal como o &cido sulftirico (H,S0,), realiza ligagao covalente dativa com o préton
hidrogénio, transformando as aminas nos seus respectivos sais, sollveis em dgua e in-
sollveis em solventes organicos (Figura 7.25). Os compostos idnicos formados s&o re-
convertidos nas respectivas aminas livres quando em presenca de solugdes alcalinas,
tais como a solucéo aquosa de hidréxido de aménio (NH,OH), as quais sao soldveis em
solventes organicos e insoltveis em dgua (MORRISON; BOYD; SILVA, 1983).

RNH, - [RNH3] [HSO,4J

Amina 12" Sal

RoNH + - [RoNH] [HSO,]

Amina 24812 HTHSO4 Sal

-
R3N NH4*OH" -
3 ) aria [R3NH][HSO,]

Amina 3 sal

Insoltivel em agua Soluvel em agua

Figura 7.25. Aminas livres e seus respectivos sais.

O carater basico apresentado pelos alcaloides permite que tais substancias se-
jam extraidas da matriz vegetal utilizando solventes organicos em meio alcalino. Des-
ta forma, alcaloides em solugdes alcalinas (NH,OH 10% (v/v)) tendem a permanecer
em sua forma molecular (forma livre) e sdo soltiveis em solventes de baixa polaridade,
tais como o cloroférmio (CHCL).

A presenca de grupamentos aminas nas moléculas dos alcaloides confere ca-
rater basico a tais substancias organicas. Estas dissolvem-se em solugdes de acido
dilufdas formando os respectivos sais de alcaloides, soltveis em dgua (Figura 7.26).

RN+HX —— [RNH] + X

amina &cido sal de amdnio quaternério

(X'=anions de &cido = Cl, NO,, HSO,, CH,C00;, ...)

Figura 7.26. Formacdo de um sal de amdnio quaternario, a partir de amina terciaria.
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Aidentificacdo genérica de alcaloides, nas drogas vegetais, é realizada através
de reagdes de precipitacdo utilizando reativos organicos como por exemplo o reativo
tanico, ou reativos inorganicos: Bouchardat, Mayer e Dragendorff.

Os sais de alcaloides obtidos na etapa de purificacdo do extrato sofrem reagdo
de troca i6nica com o reagente Dragendorff (iodo bismutato de potassio K[Bil ], levan-
do a formagdo de um complexo insoltvel (PARBUNTARI et al., 2018; RAAL et al., 2020).
Conforme mostrado na Figura 7.27, o sal de aménio quaternario, formado a partir da
reacdo de uma amina tercidria e um &cido, precipita-se ao reagir com K(Bil ), resultan-
do em um complexo insoluvel (precipitado).

[R,NH]'X + K[Bil] ———— [RNH[*[Bil] + KX

sal de amonio iodobismutato complexo insoldvel
quaternario de potéssio

Figura 7.27. Formagdo de um complexo insoltivel a partir do Reagente de Dragendorff.

No preparo do reagente Dragendorff fon bismuto (Bi**) originado a partir do car-
bonato de bismuto, em meio &cido, reage com iodeto de potassio (Kl), formando um
precipitado preto de iodeto de bismuto (PARBUNTARI et al., 2018), conforme apresen-
tado na Figura 7.28.

Bi* + 3KI —— Bil, + 3K
Figura 7.28. Reacdo de formagdo de iodeto de bismuto.

Em seguida, o precipitado Bil, reage com o excesso de fons iodo, resultando na for-
magao do complexo de iodo bismutato de potéssio, de coloragdo laranja (Figura 7.29).

Bi** + 3K ————— K[Bil]

Figura 7.29. Formagao do complexo de iodo bismutato de potéssio K[Bil,].

De acordo com a classe dos alcaloides, a coloragdo do precipitado (complexo in-
soltvel) formado a partir da reacgdo de alcaloides com reagente de Drangendorff pode
variar entre amarelo, laranja, vermelha e marrom. Complexos insoliveis formados a
partir de aminas tercidrias apresentam cores mais intensas em relagéo as aminas se-
cundérias (PARBUNTARI et al., 2018; RAAL et al., 2020).

O teste de deteccdo de alcaloides também pode ser realizado ao adicionar-se
o reagente de Mayer (iodo mercurato de potassio K,[Hgl,]) no extrato contendo sais de
alcaloides (PARBUNTARI et al., 2018). Nesta reagdo, o par de elétrons livre, presente
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no &tomo de nitrogénio dos alcaloides, forma uma ligacao covalente coordenada com
o fon metalico de potassio, e o alcaloide potassico formado é caracterizado pela for-
macao de um precipitado de coloracdo branca. A reacéo do alcaloide com o reagente
de Mayer é apresentada na Figura 7.30.

\ *K[Hl] —— \ + K[Hgl,J
N N,

Figura 7.30. |dentificagdo de alcaloides usando reagente de Mayer.

Durante o preparo do reagente de Mayer, a adi¢do de iodeto de potassio (KI) na
solugdo de cloreto de mercurio produz um precipitado vermelho de iodeto de mercrio.
0 excesso de iodeto de potdssio, ao reagir com o iodeto de merctrio, resulta na forma-
¢do de iodo mercurato de potassio (PARBUNTARI et al., 2018). A Figura 7.31 mostra a
reacao envolvida na producdo do reagente de Mayer.

HgCl,+ 2KI ~ —® Hgl, + 2KCl

Hgl, + 2KI  ——3 Kj[Hgly]

Figura 7.31. Reagente de Mayer obtido a partir de iodeto de merctirio e potéssio.

0 reagente de Bouchardat/Wagner (iodo-iodeto de potassio) contém os fons |-
e K* em solucdo (PARBUNTARI et al., 2018). Quando adicionado no extrato contendo
alcaloides, ha formagdo de um precipitado de coloragdo marrom, decorrente da reacao
do fon metdlico de potéssio (K*) com o d&tomo de nitrogénio do alcaloide, conforme
demonstrado na Figura 7.32.

\ \
+Kl+], —> +ly
= =
N N
K+

Figura 7.32. Proposta reacional do teste de Bouchardat.
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No preparo do reagente de Bouchardat (iodo-iodeto de potassio (I, + Kl)), o io-
deto de potéssio (KI) reage com o iodo (1,), resultando em uma solugéo de coloragéo
castanha, contendo o fon I.". A reagdo envolvida no preparo do reagente esta apresen-
tada na Figura 7.33.

: :
L+l — 1

Figura 7.33. Reacdo envolvida no preparo do reagente de Bouchardat.

A seguir é apresentado o método descrito por Cardoso (2009), adaptado e em-
pregado para a andlise de alcaloides na droga vegetal. Os alcaloides, presentes nos
extratos, sdo separados dos compostos ndo basicos, por via de sua solubilidade em
solugdo aquosa de acido sulftrico (H,S0,) a 10% (v/v).

Metodologia de anélise de alcaloides

PROCEDIMENTO:
Extracdo do material (na capela de exaustdo)

1. Dentro da capela de exaustao, colocar o funil de separagdo apoiado no suporte
universal.

2. Verter no funil de separagdo 40 mL de cloroférmio (CHCL,) e 5 mL de uma solu-
¢do de hidréxido de amonio (NH,0H) a 10% (v/v).

3. Pesar 5 gramas da droga vegetal e transferir para o funil de separacao contendo
a solugdo mencionada anteriormente.

4. Tampar o funil de separagdo, agitar levemente por 5 minutos, inverter o funil
e abrir a torneira para liberar o gas formado e, em seguida, retornar a posigao
inicial e deixar em repouso durante 10 minutos para facilitar a extracao.

5. Filtrar a solugdo em papel de filtro utilizando um funil de vidro e recolher o
filtrado em um béquer.

Purificagdo do extrato (na capela de exaustao)

1. Aquecer o béquer contendo o filtrado descrito anteriormente (solugdo de cloro-
férmio/hidréxido de amdnio) em chapa de aquecimento até evaporar completa-
mente a fase liquida, restando apenas o residuo sélido (extrato seco). Atengdo:
assim que o solvente evaporar, retirar imediatamente o béquer da chapa de
aquecimento para nao queimar o extrato.

2. Ao residuo, adicionar 15 mL de agua purificada e 0,5 mL de acido sulftrico
(H,S0,) a 10% (v/v) e homogeneizar com bast&o de vidro.

3. Emseguida, aquecer em placa de aquecimento e manter em fervura por 2 minutos.

4. A solugdo deve ser filtrada com o auxilio de funil de vidro e papel de filtro, sendo
recolhida em um béquer de vidro.
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Teste de identificagdo genérica de alcaloides

1. Para realizar os testes de identificacdo, serdo utilizadas 3 laminas de micros-
cépio devidamente identificadas com o nome dos reagentes (Dragendorff, Bou-
chardat e Mayer).

2. Em cada lamina, adicionar uma gota dos reagentes (Dragendorff, Bouchardat e
Mayer) e uma gota da solugdo (extrato purificado).

3. Misturar as duas gotas adicionadas as laminas com auxilio de um bastdo de
vidro (sendo um bast&o de vidro para cada reagente).

4. Observar o aparecimento de precipitado em pelo menos um dos reagentes.

5. Anotar o resultado no caderno de registro de andlise fitoquimica.

A seguir estdo descritos os procedimentos utilizados para o preparo dos reagentes.

PREPARO DOS REAGENTES

Solugdo de acido sulftrico a 10 % (v/v)

Em um béquer adicionar 90 mL de agua destilada e, em seguida, adicionar cui-
dadosamente, utilizando uma pipeta de vidro graduada, 10 mL de acido sulfirico con-
centrado. Realizar o procedimento em capela de exaustao.

Preparo do reagente de Dragendorff

Carbonato de bismuto ....cceeeeeeeeeveeeereecee e 5¢g
lodeto de POtASSIO....cceeeeeeeeeiereeriee e 25¢g
Acido clorfdrico concentrado........cc.eceeveeeererreenen. 12 mL
Agua destilada q.5.pueereeeececeeeeereeeeeeeeeeeeeeeeeenenn. 100 mL

Pesar separadamente todos os reagentes em balanga semi-analitica. Em banho
de gelo, dissolver o carbonato de bismuto em 50 mL de dgua destilada, adicionar cui-
dadosamente o acido cloridrico concentrado, fazendo este procedimento dentro da
capela de exaustdo. A seguir, acrescentar gradativamente o iodeto de potéssio, dissol-
vendo-o com auxilio de bastdo de vidro até a completa dissolugao. Completar o volume
para 100 mL com &gua destilada.

Preparo do reagente Bouchardat

10T o TSRS 1g
lodeto de POtASSiO....coverereeereeeeerireree e 2g
Agua destilada q.5.pueeeereereceeeeeeeeeeeeeeeeeeeenene 100 mL

Pesar separadamente todos os reagentes em balanga semi-analitica. Em um
béquer, adicionar dgua destilada em quantidade suficiente para dissolver o iodo. Em
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outro béquer, dissolver o iodeto de potassio também na menor quantidade de dgua ca-
paz de dissolver a substancia e, apds a completa dissolugdo de ambas as substancias,

mistura-las em um Unico recipiente e completar o volume para 100 mL.

Preparo do reagente Mayer

Cloreto de MerCUrio. . e eeeeeeeeeeeeeeeeeene 1,35¢
lodeto de pOtaAsSiO....ccveeeereecerieeeerieerieieeeieaene 5¢
Agua destilada g.5.pe.eeceereeeeeceereeeereeeeeeeneeens 100 mL

Misturar o cloreto de merctrio em 60 mL de agua destilada. Dissolver o iodeto
de potassio em 20 mL de &gua destilada, misturar as solugdes e completar o volume
para 100 mL de 4gua destilada.

Antraquinonas

Antraquinonas sdo moléculas organicas originadas da oxidagdo de grupos fe-
ndis, cuja caracteristica principal é a presenca de duas carbonilas no anel aromatico,
as quais participam de um sistema conjugado contendo liga¢es duplas presentes em
um sistema policiclico. A maioria das antraquinonas é quimicamente estével, o que
favorece sua extracao a partir do material vegetal. Antraquinonas livres s&o sollveis
em solventes de média polaridade, enquanto para as antraquinonas glicosiladas, sol-
ventes de polaridades mais elevadas sdo mais apropriados (RITTO; OLIVEIRA; AKISUE,
2019; SIMOES et al., 2007).

As antraquinonas livres apresentam-se, geralmente, como substancias cristali-
nas de coloragdo laranja ou vermelha. Seus derivados hidroxilados possuem hidrogé-
nios acidicos, visto apresentarem grupamentos hidroxilas préximos as carbonilas de
cetonas. Quando na presenca de bases fracas (Figura 7.34), tais como o hidréxido de
amdnio, as hidroxilas fenélicas sdo transformadas nos correspondentes anions feno-
latos, adquirindo coloragdo rosa ou avermelhada (DIAZ-MUNOZ; MIRANDA; SARTORI,
2018; RITTO; OLIVEIRA; AKISUE, 2019; SIMOES et al., 2007).

OH

Figura 7.34. Formagdo de anions fenolatos a partir de antraquinonas hidroxiladas.
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Esta mudanca de coloracdo em meio alcalino, denominada reagdo de Borntra-
ger, é utilizada na caracterizagéo de derivados antracénicos que apresentam grupos
hidroxilas nos carbonos C1 e C8 e grupos cetonicos em C9 e C10, denominadas de
1,8-di-hidroxi-antraquinonas (RITTO; OLIVEIRA; AKISUE, 2019; SIMOES et al., 2007).

A maioria das antraquinonas é de heterosideos antraquindénicos, alguns com
hidroxilas glicosiladas nas posi¢des C1 e C8 e outros C-glicosilados, conferindo-lhes
insolubilidade em solventes apolares. Tal propriedade impossibilita a detecgdo destas
substancias através da reagdo geral para identificagdo das antraquinonas, visto que
0 meio reacional é composto de solvente apolar (DIAZ-MUNOZ; MIRANDA; SARTORI,
2018; RITTO; OLIVEIRA; AKISUE, 2019; SIMOES et al., 2007). Assim, para que a reagdo
de Borntrager possa ser empregada para identificagdo dos derivados antraquindnicos,
faz-se necessdrio que tais substancias sejam previamente hidrolisadas. A hidrélise
das ligagdes O-glicosidicas ocorre em meio de acido cloridrico concentrado, enquanto
as ligagdes C-glicosidicas sdo hidrolisadas na presenca de solugdo de cloreto férrico
(FeCL,) a 25%.

Metodologia de andlise de antraquinonas

PROCEDIMENTO:
Extracdo do material (na capela de exaustao)

1. Pesar 0,3 g da droga vegetal e transferir para um béquer de vidro com capacida-
de para 100 mL e adicionar 5 mL de éter etilico.

2. Homogeneizar a solugdo com um bastdo de vidro, por 1 minuto, e deixar em
repouso, até completa sedimentacao.

3. Transferir a solugdo etérea para um tubo de ensaio, com cuidado para nao adi-
cionar o material sedimentado.

4. Repetir o procedimento acima, adicionando 5 mL de éter etilico no sedimento
da droga vegetal.

5. Juntar as solugdes etéreas em um mesmo tubo de ensaio.

6. Reservar a droga vegetal (sedimento) para a extragdo de heterosideos antra-
quindnicos.

PESQUISA DE ANTRAQUINONAS LIVRES
Reagdo de Borntrager direta

1. Adicionar 2 mL de hidréxido de aménio (NH,OH) a 10% (v/v) ao tubo de ensaio
contendo a solugdo etérea.

2. Agitar levemente.

3. A presenca de antraquinonas livres é indicada pelo aparecimento de coloragao
rosa ou vermelha na fase inferior do tubo de ensaio.
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PESQUISA DE HETEROSIDEOS ANTRAQUINONICOS

Reacdo de Borntrager indireta

1. Utilizar a droga vegetal que foi reservada na extragdo anterior.

2. Na capela de exaustdo: adicionar a droga vegetal 40 mL de agua destilada, 5
mL de 4cido clorfdrico (HCL) concentrado, e 5 mL de solugado de cloreto férrico
(FeCL,) a 25%.

3. Ferver a solugdo em chapa de aquecimento e manter o material fervendo por 5
minutos. Em seguida, resfriar em banho de gelo.

4. Filtrar com papel de filtro, em funil de vidro, a solugdo mencionada anterior-
mente.

5. O filtrado serd recolhido em um funil de separacéo.

6. Adicionar ao funil de separagdo 20 mL de éter etilico e agitar 5 vezes, em mo-
vimentos circulares, invertendo a posicao do funil e abrindo a torneira do funil
a cada movimento para liberar o excesso de volateis, que provoca pressao no
interior do frasco.

7. Ap6s agitacdo, colocar em repouso e aguardar a separagao das fases.

8. A fragdo aquosa (fase inferior) serd desprezada e a solugdo etérea (fase supe-
rior) sera recolhida em um béquer e transferida para um tubo de ensaio.

9. Adicionar 2 mL de hidréxido de aménio (NH,OH) a 10 % (v/v) ao tubo de ensaio
contendo a solugdo etérea.

10.Agitar levemente.

11.A presenga de antraquinonas livres é indicada pelo aparecimento da coloragdo
rosa ou vermelho na fase inferior do tubo de ensaio.

PREPARO DOS REAGENTES

Solugdo aquosa de hidréxido de aménio a 10% (v/v)
1. Com o auxilio de uma pipeta adicionar 10 mL de hidréxido de am6nio em reci-
piente contendo 90 mL de dgua destilada.

Solugdo aquosa de cloreto férrico a 25% (p/v)
1. Pesar 25 g de cloreto férrico em uma balanga semi-analitica e dissolver em
agua destilada g.s.p. 100 mL.
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ANALISE DE TINTURA, XAROPE E CREME POR
CROMATOGRAFIA EM CAMADA DELGADA

A investigagdo fitoquimica dos produtos acabados, na forma de tintura, xa-
rope e creme, desenvolvida na Farmacia da Natureza é realizada por cromatografia
em camada delgada (CCD) e por cromatografia em camada delgada de alta eficién-
cia (CCDAE ou HPTLC -High Performance Thin Layer Chromatography).

A cromatografia, de um modo geral, é um método utilizado para separar
uma mistura complexa de substancias, em que hd uma migracdo seletiva e dife-
rencial dos solutos através de um sistema constituido de duas fases: uma estacio-
néria, denominada adsorvente, e outra mével, conhecida como eluente.

A CCD é um método répido, eficaz e de custo relativamente baixo, utilizado
para a separacao e identificacdo de constituintes quimicos, presentes em mistu-
ras complexas, que compdem derivados vegetais e fitoterdpicos. A identificacdo é
sempre realizada com a utilizacédo de padrdes auténticos do marcador quimico de
interesse, que pode ou nao ter relagdo com a atividade farmacolégica preconizada
para o fitoterdpico em analise.

A separacdo das substancias, na CCD, ocorre pela diferenca de afinidade en-
tre os componentes de uma mistura depositada em uma fase estacionéria, dentro
de um processo de adsorgdo liquido-sélido.

O método consiste em aplicar uma amostra liquida, com o auxilio de um tubo
capilar de vidro, em uma placa de aluminio, plastico ou vidro recoberta com fina
camada (0,1 a 2,0 mm) de silica gel, alumina ou outras substancias adsorventes
(fase estacionéria). Em seguida, a placa é introduzida em cuba de vidro contendo o
solvente (fase médvel), o qual arrasta verticalmente as diversas substancias ao longo
da placa cromatogréfica que, apés secagem, é submetida a um revelador quimico ou
fisico (luz UV).

Os diametros das manchas formadas na placa cromatografica com a apli-
cacdo da amostra a ser analisada, bem como do padrdo de referéncia, ndo devem
exceder 2 mm. Se a solucgdo aplicada na placa cromatogréafica tiver baixa concen-
tracdo do marcador quimico, o processo de aplicagdo da amostra deve ser repetido,
sempre ap6s a secagem da aplicacdo anterior.

A cuba cromatografica a ser utilizada deve conter uma tira de papel de filtro,
com a base mergulhada no solvente, o qual sera utilizado como fase mével. Esse
procedimento é realizado para favorecer que o ambiente no interior da cuba fique
homogeneamente saturado de vapores do eluente que estad sendo utilizado. Além
disso, é recomendado que o solvente seja colocado na cuba 20 minutos antes de
introduzir a placa cromatografica.
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A escolha da fase mével ideal para se obter um fingerprint quimico adequa-
do é sempre um desafio. O eluente geralmente é constituido por uma mistura de
solventes com uma polaridade média em relacdo a polaridade dos componentes
da amostra. Quando a placa estd dentro da cuba o solvente sobe por capilaridade,
arrastando primeiramente os compostos menos adsorvidos pela fase estacionaria,
enquanto os mais adsorvidos ficam mais préximos da base ou em posi¢do mediana
na placa.

Apés a completa eluicdo do solvente na placa, que ndo deve ultrapassar 1
cm da extremidade superior da mesma, é realizado o processo de revelacdo das
substancias que foram aplicadas, podendo ser esse processo destrutivo ou nao.
A revelacdo faz-se necesséria para que os reagentes, fisico ou quimico, interajam
com os analitos da amostra, produzindo coloragdes caracteristicas que permitem
a identificacdo da classe de metabdlitos secundérios ou da substancia, presentes
na amostra analisada.

Os agentes ndo destrutivos mais utilizados séo a luz ultravioleta (A = 254
e 365 nm) e o iodo. Esse Gltimo complexa-se com substancias insaturadas produ-
zindo manchas de cor marrom na placa cromatografica. A revelagdo denomina-
da destrutiva ocorre pela oxidacdo dos compostos sobre a placa cromatografica,
quando esta é nebulizada com uma solugdo organica oxidante e/ou acido mineral,
com exposicdo ou nao da placa cromatogréafica a alta temperatura (~110 °C) por
alguns minutos. O ndmero de reveladores destrutivos é extenso, sendo muitas ve-
zes especifico para identificar determinadas classes de metabélitos secundarios
ou substancias.

A Gltima etapa da CCD consiste em verificar o fator de retengdo (Rf) do pa-
drao e das substancias presentes na amostra que esta sendo analisada, conside-
rando que o Rf é a razdo entre a distancia percorrida pela substancia de interesse
e a distancia percorrida pela fase mével, sendo os valores ideais entre 0,4 e 0,6 cm
(Figura 7.35). Convém relembrar que os valores de Rf sdo reprodutiveis em condi-
cOes idénticas de trabalho, sendo necessario evitar principalmente variacGes de
temperatura e umidade no ambiente onde as andlises sdo realizadas.
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Figura 7.35. Representacdo de placa cromatografica e célculo de fator de retengao (Rf).

Analise em cromatografia em camada delgada de 4
fitoterapicos produzidos pela Farmacia da Natureza
e distribuidos no sus de Jardindpolis/SP.

Analise de cumarina em xarope de Mikania laevigata

Adicionar 1 mL do xarope em 5 mL de acetato de etila, agitar delicadamente,
e ap6s obter a separacdo de fases, coletar a fase organica (superior). Aplicar 5 pL da
fase organica na placa cromatografica, ao lado do padrédo de cumarina, o qual é pre-
parado a partir de uma solucéo contendo 0,5 mg/mL da substancia solubilizada em
metanol.

Eluir a placa cromatografica com a fase mdvel hexano:acetato de etila (1:1, v/v).
Revelar a placa cromatogréfica com a nebulizagéo de solugdo de hidréxido de potdssio
10% em metanol. Visualizar em luz UV no comprimento de onda A = 365 nm.

Analise de acido rosmarinico em creme de Cordia verbenacea

Pesar 1 g do creme, adicionar 3 mL de acetato de etila, agitar vigorosamente até
obter homogeneizacao e adicionar 3 mL de dgua destilada. Centrifugar a 12000 rpm
por 10 minutos. Posteriormente, com uma pipeta pasteur retirar a fase aquosa situada
na parte inferior do tubo e secar completamente utilizando manta de aquecimento.
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Em seguida, ressuspender o extrato seco com 10 L de metanol e aplicar na placa cro-
matografica (silica gel GF,, ). Utilizar como padrdo uma solucéo de 0,5 mg/mL acido
rosmarinico solubilizada em metanol. Utilizar como fase mével BAW (n-butanol/ &cido
acético/ dgua 4:1:5 v/v/v, utilizar a parte superior da fase) e borrifar com solugéao rea-
gente de NP (pesar 1g de difenilborico-2-aminoetil e dissolver em 100 mL de metanol)
sobre a placa cromatogréfica e, posteriormente, aplicar sobre a mesma placa a solu-
cdo PEG (pesar 59 de polietilenoglicol e dissolver em 100 mL de etanol). Visualizar em
luz UV no comprimento de onda A = 365 nm.

Analise dos flavonoides isovitexina e isoorientina (homoorientina) em
tintura de Passiflora incarnata

Aplicar um volume de 3 pL da tintura diretamente na placa cromatografica (si-
lica gel GF,,
solugdo padrao é preparada a partir de 1,5 mg de isovitexina dissolvida em metanol
e 1,5 mg isoorientina também dissolvida em metanol, as quais sdo diluidas com o

), 2o lado dos padrdes isovitexina e isoorientina (padrdo farmacopeico). A

mesmo solvente, até completar o volume de 10 mL, em baldo volumétrico. Aplicar
3 uL de cada solugéo dos padrdes na placa cromatografica. Utilizar como fase mével
acetato de etila: metil etil cetona: dcido férmico: dgua (5:3:1:1 v/v/v/v) e revelar com
NP-PEG. Visualizar em luz UV no comprimento de onda A = 365 nm (European Phar-
macopoeia, 2021).

Analise da droga vegetal de Maytenus ilicifolia por cromatografia em
camada delgada e triagem fitoquimica preliminar

Analisar em cromatografia em camada delgada de acordo com a Farmacopeia
Brasileira 62 edicéo:

Fase movel: acetato de etila, acido férmico e dgua
(90:5:5). Solugdo amostra: pesar, com exatiddo, 5 g da droga
pulverizada, acrescentar 50 mL de dgua e aquecer, sob refluxo,
durante 15 minutos. Apds resfriamento a temperatura ambien-
te, filtrar a solugdo obtida em algoddo, sob presséo reduzida,

recolhendo em baldo volumétrico de 50 mL, completar o volume
com dqua destilada e homogeneizar. Solugdo referéncia: pesar
1 mg de epicatequina e dissolver em 1 mL de dlcool metilico.
Procedimento: aplicar na cromatoplaca, separadamente, em
forma de banda, 10 ul da solugdo amostra e 3 ul da solugdo
referéncia. Desenvolver o cromatograma. Remover a placa e
deixar secar em capela de exaustdo. Examinar sob a luz ultra-
violeta em 254 nm. A seguir, nebulizar a placa com vanilina
sulfdrica SR e aquecer em estufa a 110 °C, durante 10 minutos
(BRASIL, 2019).
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Além da utilizagdo monografia da Farmacopeia Brasileira, pode-se também rea-
lizar triagem fitoquimica preliminar, para deteccdo de flavonoides, saponinas e tani-
nos, como descrito anteriormente.
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Boas praticas
de prescricao de
fitoterapicos em
farmacia viva
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INTRODUCAO

O objetivo final de uma farmacia viva é produzir fitotera-
picos, assegurar e promover a utilizagdo responsavel destes pela
populacdo atendida. A indicagdo e a supervisdo do tratamento
fitoterapico devem ser realizadas por um profissional de salde
devidamente treinado e habilitado. Como qualquer recurso far-
macoldgico, deve ser utilizado de forma racional considerando
sempre a possibilidade de haver interagdes com outros medica-
mentos, efeitos adversos e contraindicacdes. Além disto, alguns
fitoterapicos sdo de prescricdo médica exclusiva, ndo podendo
ser dispensados sem receita.

Desta forma, embora ndo seja obrigatério, idealmente, uma
farmacia viva deve estar associada a um ambulatério para o aten-
dimento dos pacientes e a prescri¢do de fitoterapicos ser realizada
por profissionais de salide devidamente habilitados. Este capitulo
apresenta aspectos legais, de infraestrutura e de recursos huma-
nos necessarios para o funcionamento do ambulatério, bem como
as boas préaticas de prescricdo de fitoterapicos.



246

Farmécia Viva | Tradicionalidade, Etica, Ciéncia, Tecnologia e Inovago em Satde

ATENDIMENTO AMBULATORIAL E BOAS PRATICAS
DE PRESCRICAO DE FITOTERAPICOS

Recepcao e triagem de pacientes

E recomendavel que haja um servico de triagem que atenda os pacientes antes

do agendamento da consulta. Entre as finalidades da triagem, destacamos:

- identificagdo de pacientes em situacdo de urgéncia ou emergéncia, devendo

ser imediatamente acionado o profissional de salde;

identificacdo de pacientes com condicdes de salide que necessitem de prioriza-
¢do no agendamento da consulta;

identificagdo de pacientes cujas expectativas ndo correspondam ao servico
oferecido, tais como busca de curas milagrosas, atendimentos especializados
ndo oferecidos no ambulatério (comumente psiquiatria e outras especialidades
médicas), entre outros.

0O servigo de triagem devera possuir um método de comunicagdo direta com a

secretaria/agendamento para que cada caso seja adequadamente manejado.

Atendimento pelo profissional de saude

Um paciente que busca atendimento em um ambulatério fitoterapico, seja ele

ligado ou ndo a uma farmdcia viva, pode apresentar particularidades que precisam ser
reconhecidas para que haja alinhamento entre as expectativas do paciente e o servico
que se pode oferecer. Vejamos alguns exemplos:

- O paciente estd em condicdes de vulnerabilidade socioecondmica, e busca uma

alternativa gratuita para seu tratamento. Neste caso, uma farmécia viva fornece
gratuitamente os medicamentos, estando a expectativa plenamente atendida.
O paciente procura uma forma natural de promogdo da satde e prevengdo de
doencas. Neste caso, os fitoterapicos sdo capazes de atender plenamente a ex-
pectativa.

O paciente busca substituir seu tratamento convencional por um tratamento
totalmente natural. Neste caso, é necesséario que o profissional de satde anali-
se individualmente cada caso, informando ao paciente sobre a possibilidade ou
impossibilidade de substitui¢do do tratamento, principalmente no dltimo caso.
Muitas vezes o paciente possui crencas exageradas sobre maleficios dos me-
dicamentos convencionais (ou alopéticos) e infundadas sobre os beneficios (e
auséncia de efeitos colaterais) dos fitoterapicos.
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- O paciente busca a cura para uma condicdo considerada incuravel pela medi-
cina convencional. Neste caso, é importantissimo que o profissional de salde
acolha a expectativa do paciente, informando-o, educando-o e comprometen-
do-se com o cuidado e a promocao da satide, melhora de sintomas e da qualida-
de de vida, sem comprometer-se com resultados inalcangaveis.

A Organizagdo Mundial da Satide (OMS) e a Agéncia Nacional de Vigilancia Sani-
taria (ANVISA) regulamentam o uso de determinados fitoterapicos que podem ser utili-
zados sem a necessidade de uma prescricao (BRASIL, 2021a). E importante considerar o
conceito de automedicagdo responsavel, que pode “ajudar a tratar e prevenir sintomas e
males menores, 0s quais ndo necessitam de consulta médica” (RAGO, 2000).

Por outro lado, a prescricao de fitoterdpicos e a supervisdo do tratamento por
um profissional de salde devidamente treinado e habilitado aumentam significativa-
mente as chances de sucesso terapéutico e, a0 mesmo tempo, diminuem os riscos
de eventos adversos e intera¢des medicamentosas. Neste sentido, a OMS propde seis
etapas bésicas para o alcance de uma terapéutica efetiva (WHO, 1994):

Definigdo do problema (diagnéstico);

Especificagdo dos objetivos terapéuticos;

Selecdo do tratamento mais eficaz e seguro para um paciente especifico;
Prescricao, incluindo medidas medicamentosas e ndo medicamentosas;
Informacao sobre a terapéutica para o paciente;

Monitoramento do tratamento proposto.

I A

Desta forma, seria desejavel que a farmdcia viva tenha, em seus recursos huma-
nos, profissionais de salde habilitados para a prescricdo de fitoterdpicos. Entretanto,
a fitoterapia ainda estd pouco inserida nos curriculos que formam os profissionais de
salide no Brasil e no mundo. E importante que os profissionais de salide sejam orienta-
dos quanto as caracterfisticas Unicas dos fitoterapicos que contribuem para sua eficacia
e sequranga (RASKIN; RIPOLL, 2004; WILLIAMSON, 2001). Em pesquisas realizadas nos
Estados Unidos e na Alemanha, envolvendo médicos e estudantes de medicina, o co-
nhecimento autoavaliado a respeito de praticas alternativas e complementares foi baixo
(ABBOTT et al., 2011; MUNSTEDT et al., 2011). Interessante notar que ambos 0s grupos
acreditavam que o conhecimento destas préticas deveria ser incluido na formagéo mé-
dica, ao mesmo tempo em que mencionaram a necessidade de maior investigagéo cien-
tifica e critérios para adogao destas praticas (MUNSTEDT et al., 2011). Um levantamento
realizado em 2015 no Brasil, em universidades publicas, mostrou que somente cursos de
graduacdo em farmacia oferecem disciplinas obrigatérias relacionadas a plantas medi-
cinais e fitoterdpicos (BARRETO, 2015). Por outro lado, estudantes de medicina, odonto-
logia e enfermagem mostraram interesse na inclusdo de disciplinas sobre fitoterapia nas
grades curriculares de seus cursos (FEITOSA et al., 2016).
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No Brasil, os profissionais de salide que praticam a fitoterapia possuem diferen-
tes formacdes profissionais, resultando em diferentes “estilos” ou sistemas de prescri-
cdo fitoterdpica, o que serd abordado a seguir.

Prescricao fitoterapica em diferentes racionalidades
médicas

De acordo com o Glossario Temético de Praticas Integrativas e Complementares
em Salde do Ministério da Salide, fitoterapia é o “estudo das plantas medicinais e suas
aplicagdes na promocdo, na protecdo e na recuperacao da satide” (BRASIL, 2018).

Segundo a Politica Nacional de Praticas Integrativas e Complementares
(PNPIC), a fitoterapia, “como terapéutica, caracteriza-se pelo uso de plantas medici-
nais em suas diferentes formas farmacéuticas, sem a utilizacdo de substancias ativas
isoladas, ainda que de origem vegetal” (BRASIL, 2006). Desta forma, conceitualmente,
a Fitoterapia contempla tanto a pesquisa cientifica das plantas medicinais bem como
sua aplicagdo terapéutica no processo vida-salide-doenca.

No campo da pesquisa de plantas medicinais a Fitoterapia atravessa diversas
areas do conhecimento como a Farmacognosia, a Botanica, a Agronomia, a Fitoquimi-
ca, a Etnobotanica, a Educacdo Ambiental, entre outras. Como abordagem terapéutica
ela oferece um recurso - ou tecnologia terapéutica - de natureza quimica com pro-
priedades farmacoldgicas denominado fitoterdpico. A utilizagédo deste recurso seqgue
as diretrizes cientificas e filoséficas especificas de uma determinada doutrina ou ra-
cionalidade médica.

Racionalidades médicas (RM) - ou racionalidades em salde - consistem em sis-
temas médicos complexos estruturados segundo dimensées fundamentais, com maior
ou menor grau de explicitagdo tedrica, pratica e simbélica (NASCIMENTO et al., 2013).
Estas racionalidades possuem um sistema semioldgico, clinico e terapéutico préprio e
sdo estruturadas a partir de seis dimensdes:

1. Morfologia (define a estrutura e a forma de organizagdo do corpo);
Fisiologia ou dinamica vital (define os movimentos ou forgas vitais, seu
equilibrio ou desequilibrio no corpo humano);

3. Doutrina médica (define as concepgdes tedricas sobre o processo salde-
-doenca, suas origens ou causas, limites do tratamento ou cura);

4. Sistema de diagnose (define os procedimentos de anélise de uma doenga
ou quadro clinico, sua natureza ou evolugdo provavel);

5. Sistema terapéutico (define as intervengdes ou recursos terapéuticos vi-
sando a promogdo da salde e a recuperagdo do equilibrio vital.

6. Cosmologia (define uma visdo de mundo especifica relacionada ao univer-
so cultural e simbélico de determinada racionalidade).
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No Brasil, até o0 momento, hd quatros racionalidades mais institucionalizadas
(homeopatia, medicina tradicional chinesa/acupuntura, medicina antroposéfica e fi-
toterapia). Enquanto as trés primeiras possuem um conjunto de conhecimentos tedri-
co-préticos (“dimensdes”) mais homogéneo e especifico, a fitoterapia engloba varias
praticas e ‘medicinas’ que nasceram e se desenvolveram ao longo de toda a histéria
humana e em praticamente todas as culturas e povos. Assim, dadas as suas origens
e desenvolvimentos, a fitoterapia abarca um vasto e diversificado campo de saberes e
praticas terapéuticas, tendo como ponto central a utilizacdo de plantas medicinais em
variadas formas farmacéuticas. Ainda assim, a fitoterapia - mesmo nao sendo prota-
gonista nas trés racionalidades citadas - guarda uma maior ou menor grau de relagéo
com estas uma vez que constitui rica fonte de insumos terapéuticos.

A fitoterapia estd presente em vérios contextos histéricos, culturais e sociais da
humanidade. Como recurso terapéutico e de promocao da salide, ela se desdobra ao longo
dos milénios apresentando-se mais ou menos fundida ao sistema de valores, crencas e
cosmovisdes de cada povo que a desenvolveu e utilizou. Conforme a classificagdo men-
cionada nos Cadernos de Atengdo Béasica do Ministério da Salde (Plantas Medicinais e
Fitoterapia na Atengdo) é possivel distinguir trés ‘vertentes’ da fitoterapia (BRASIL, 2012):

Fitoterapia popular - Definida como aquela que possui uma “tradicdo de uso
doméstico e comunitério de plantas medicinais, transmitida oralmente em cada rea-
lidade local, de geragdo para geragdo”. Embora o uso popular de plantas medicinais
possa trazer riscos a salide humana - devido a imprecisdo e falta de uniformizagédo de
doses, posologias ou duragdo de tratamento - ele ainda se constitui como uma fonte
importante de recursos em salide e um manancial de saberes praticos.

Fitoterapia tradicional - Definida como aquela que possui “registro escrito de
sua pratica, que, a depender de sua origem, ja existe ha décadas, séculos ou mesmo
milénios”. Sdo chamadas atualmente no Brasil de “racionalidades médicas”.

Fitoterapia cientifica ocidental - Definida como “o estudo integrado do empre-
go clinico de plantas medicinais e fitoterapicos para finalidades terapéuticas, diag-
nésticas ou profilaticas, com base em dados e evidéncias cientificas, mesmo que se
partindo inicialmente de conhecimentos populares e tradicionais”. Esta é a vertente
que norteia nosso trabalho no Ambulatério Fitoterapico da Farmacia da Natureza, mui-
to embora tenhamos em alta estima os saberes populares e tradicionais de fitoterapia.

Fitoterapia baseada em evidéncias

“No momento da prescri¢do, se materializa um dos pila-
res da medicina. E quando o médico, apds realizar a anamnese,
proceder e analisar exames clinicos e fazer a reflexdo que cada
caso exige, toma a decisdo sobre o caminho terapéutico a ser
adotado” (MADRUGA; SOUZA, 2011).
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A prescrigdo fitoterapica deve ser sempre baseada na ética e na relagdo de con-
fianca estabelecida entre o profissional de satide e o paciente. O profissional de salde
deve transmitir a devida seguranga ao paciente, envidando esforgos para evitar riscos
desnecessdrios, sempre respeitando a autonomia do paciente.

Embora a relagdo entre o profissional de salide e o paciente seja essencialmen-
te de atengdo a salide, e nunca vinculada a resultados, é responsabilidade do primeiro
manter-se atualizado e buscar o melhor tratamento para seu paciente. Desta forma,
embora acreditemos que o tratamento fitoterapico deva ser individualizado, também
deve ser, preferencialmente, baseado em informacdes cientificas ou, no minimo, infor-
macdes etnofarmacolégicas confidveis.

A Medicina Baseada em Evidéncias, hoje mais adequadamente chamada Satde
Baseada em Evidéncias, ganhou impulso na década de 1990 com o Dr. David L. Sac-
kett. Ao contrario do que muitos acreditam, a salide baseada em evidéncias ndo é o uso
inflexivel das diretrizes e recomendac@es cientificas. E um conceito muito mais amplo.
O Dr. Sackett afirma que a salide baseada em evidéncias deve integrar as melhores
evidéncias cientificas com a experiéncia clinica do profissional prescritor e com as
escolhas do paciente (grifo nosso) (SACKETT et al., 1996).

A OMS* e a ANVISA? possuem publicacdes sobre fitoterapia que podem ser gra-
tuitamente encontradas na Internet. Nés também recomendamos que todos os grupos
de farmécia viva e que todos os profissionais prescritores de fitoterapicos conhecam
e acessem o Portal Fitoterapia Brasil®, que possui contetido de qualidade na area de
plantas medicinais e fitoterapicos, ou que utilizem outra plataforma que contenha in-
formacdes confidveis e atualizadas.

Formas farmacéuticas

Os fitoterapicos podem apresentar-se sob diferentes formas farmacéuticas: tin-
tura ou alcoolatura, extrato fluido, solugdo aquosa, droga vegetal para preparagdo ex-
temporanea, droga vegetal em cépsulas, pomada, creme, gel, xampu, sabonete, entre
outras. Uma descricdo mais detalhada dessas formas farmacéuticas pode ser encon-
trada na legislagdo brasileira vigente (BRASIL, 2021b).

Conceitos em fitoterapia

0 estudo da fitoterapia requer aprendizado de terminologia prépria que reflete
os elementos das culturas tradicionais dos povos. A etnobotanica e a etnofarmaco-
logia sistematizam estas terminologias, complementando-as e aperfeicoando-as. Na

!Disponiveis em: https://apps.who.int/medicinedocs/en/d/Js2200e/
2Disponiveis em: http://portal.anvisa.gov.br/fitoterapicos
3Disponivel em: https://fitoterapiabrasil.com.br/
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atualidade, a fitoterapia ndo faz parte do curriculo ensinado na maioria dos cursos de
graduacdo na area da satde (ABBOTT et al., 2011; BARRETO, 2015; FEITOSA et al.,
2016; MUNSTEDT et al., 2011). Os cursos formam profissionais de satde n&o familia-
rizados com o tema e sem habilidade para a prescri¢do de fitoterdpicos.

Desta forma, apresentamos aqui alguns termos e conceitos utilizados em fito-
terapia, com os quais o profissional ird se deparar ao dedicar-se ao estudo e a pratica
da fitoterapia no contexto profissional.

Fitocomplexo

D&-se o nome de fitocomplexo ao “conjunto de todas as substancias, originadas
do metabolismo primério e/ou secundario, responsdaveis, em conjunto, pelos efeitos
bioldgicos de uma planta medicinal ou de suas prepara¢des” (BRASIL, 2021b).

A evolugdo e a sele¢do natural aperfeicoaram, nas plantas, combinacdes de
moléculas pleiotrépicas, que agem em mdltiplos alvos, resultando em atividades
complementares (KOEHN; CARTER, 2005). Assim, uma das vantagens potenciais
dos fitoterdpicos é a agdo do fitocomplexo. Seus componentes individuais podem ter
diferentes atividades que, combinadas, resultam em efeito terapéutico mais signifi-
cativo do que o efeito de quaisquer das substancias isoladamente (SCHMIDT et al.,
2008). As possiveis explicagdes para este fato incluem sinergismo, biodisponibilida-
de, efeito cumulativo, entre outros (KIM et al., 2015; WILLIAMSON, 2001). Estas inte-
racdes ja foram demonstradas em diferentes espécies vegetais, tais como Solanum
lycopersicum L. (tomate, Solanaceae), Brassica oleracea L. (brécolis, Brassicaceae),
Glycine max (L.) Merr. (soja, Fabaceae), Hypericum perforatum L. (flor-de-Sdo-Jodo,
Hypericaceae), Vaccinium macrocarpon Aiton (cranberry, Ericaceae), entre outras
(LILA; RASKIN, 2005).

Atualmente, muita énfase tem sido dada ao isolamento de substancias biolo-
gicamente ativas a partir de fontes naturais (KOEHN; CARTER, 2005; WILLIAMSON,
2001). Muitos medicamentos foram desenvolvidos desta forma como, por exemplo, a
digoxina, um cardiotdnico isolado a partir de Digitalis purpurea L. (dedaleira, Planta-
ginaceae). Entretanto, em alguns casos, a atividade biolégica de um extrato vegetal
pode ser resultado das agdes combinadas de diferentes compostos quimicos e, assim,
o0 isolamento de uma Unica substancia pode levar a reducdo ou perda da atividade
biolégica (RASKIN; RIPOLL, 2004).

O exemplo mais representativo é o da artemisinina, derivada de Artemisia an-
nual. (artemisia, Asteraceae). Estudo recente, em modelo animal de maldria, mostrou
que uma dose Unica de extrato da espécie (contendo 24 mg/kg de artemisinina) reduz
mais efetivamente a parasitemia do que uma dose comparavel da droga purificada, em
dose equivalente. A maior eficacia pode resultar de aumento de 40 vezes na biodispo-
nibilidade da artemisinina no sangue quando é utilizado o extrato da planta toda e,
além disto, pode haver sinergismo entre as diversas substancias presentes na planta
(ELFAWAL et al., 2012). Mais recentemente, 0 mesmo grupo de pesquisa demonstrou
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que o extrato da planta toda de A. annua induz menos resisténcia do que a artemisi-
nina isolada, em dose equivalente. Isto significa que o parasita leva mais tempo para
desenvolver resisténcia, o que aumenta o tempo UGtil da terapia (ELFAWAL et al., 2015).

Uma discussdo aprofundada sobre as interagdes entre as substancias presentes
nos fitocomplexos estéd fora do escopo deste capitulo, embora maiores informacgées
possam ser encontradas na literatura (KIM et al., 2015; LILA; RASKIN, 2005; RASKIN;
RIPOLL, 2004; WILLIAMSON, 2001).

Metabdlitos secundarios

Fitoterdpicos tipicamente contém centenas de diferentes substancias, podendo
a atividade terapéutica ser atribuida a muitas delas em conjunto (fitocomplexo). Os
produtos do metabolismo secundario recebem o nome de metabélitos secundarios.
Uma revisdo abrangente sobre o metabolismo secundério vegetal esté fora do escopo
deste capitulo. O Quadro 8.1 apresenta as principais classes de metabdlitos secunda-

rios e suas respectivas atividades terapéuticas mais comuns.

Quadro 8.1. Principais classes de metabdlitos secundérios presentes em plantas
medicinais e suas respectivas atividades terapéuticas mais comuns.

CLASSE

Fenois

Oleos volateis
(essenciais)

Flavonoides

Taninos

Cumarinas
Saponinas
Antraquinonas
Glicosideos
cardiacos

Polissacarideos

Alcaloides

ATIVIDADES TERAPEUTICAS
(MAIS COMUNS)

Anti-inflamatéria, antisséptica e
antioxidante

Estimulante ou depressora do sistema
nervoso central, anti-inflamatéria,
antimicrobiana e inseticida

Antioxidante

Adstringente, antioxidante e anti-
inflamatéria.

Anticoagulante, anti-inflamatéria e

antiespasmddica.

Anti-inflamatéria e esteroidal.

Laxativa.

Cardiotonica.

Demulcente e calmante.

Estimulante ou depressora do sistema
nervoso central e analgésica.

EXEMPLOS DE MARCADORES
QUIMICOS E ESPECIES

Acido salicilico, presente na casca de
Salix alba.

Oleo essencial de Melaleuca alternifolia.

Quercetina, presente em Camellia
sinensis.

Catequinas, presentes em Hamamelis
virginiana.

Cumarina, presente em Justicia
pectoralis.

Dioscina, presente em Dijoscorea
villosa; e escina presente em Aesculus
hippocastanum.

Senosideos, presentes em Senna
alexandrina.

Digitoxina, presente em Digitalis
purpurea.

Mucilagens, presentes em Plantago
majore Aloe vera.

Cafeina, presente em Coffea arabica;
e morfina, presente em Papaver
somniferum.

Adaptado de: (FERRO, 2008; SINGH; RAY; SINHA, 2007).
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Farmacognosia

O termo farmacognosia deriva do grego pharmakon (farmaco) e gnosis (conhe-
cimento). A definicdo mais ampla de farmacognosia é “a aplicagdo simultanea de va-
rias disciplinas cientificas com o objetivo de conhecer farmacos naturais sob todos os
aspectos”. Ou ainda, a farmacognosia é uma ciéncia multidisciplinar que contempla o
estudo das propriedades fisicas, quimicas, bioquimicas e bioldgicas dos farmacos ou
dos farmacos potenciais de origem natural assim, como busca novos farmacos a partir
de fontes naturais (SOCIEDADE BRASILEIRA DE FARMACOGNOSIA, 20009).

Etnofarmacologia

Etnofarmacologia é uma divisdo da Etnobiologia, uma disciplina devotada ao
estudo do complexo conjunto de relagdes de plantas e animais com sociedades huma-
nas, presentes ou passadas. Define-se etnofarmacologia como “a exploragdo cientifi-
ca interdisciplinar dos agentes biologicamente ativos, tradicionalmente empregados
ou observados pelo homem” (ELISABETSKY, 2003).

Fitoterapico

E o produto obtido exclusivamente de matéria-prima ativa vegetal (compreen-
de a planta medicinal, ou a droga vegetal ou o derivado vegetal), exceto substancias
isoladas, com finalidade profilatica, curativa ou paliativa. Pode ser simples, quando o
ativo é proveniente de uma Unica espécie vegetal medicinal, ou composto, quando o
ativo é proveniente de mais de uma espécie vegetal medicinal (BRASIL, 2021b).

Medicamento fitoterapico

Medicamentos fitoterdpicos (MF) sao definidos na legislagdo brasileira atual
como “os obtidos com emprego exclusivo de matérias-primas ativas vegetais cuja se-
guranca e eficacia sejam baseadas em evidéncias clinicas e que sejam caracterizados
pela constancia de sua qualidade” (BRASIL, 2014).

Produto tradicional fitoterapico

Séao considerados produtos tradicionais fitoterapicos (PTF):

[...] os obtidos com emprego exclusivo de matérias-primas
ativas vegetais cuja sequranga e efetividade sejam baseadas em
dados de uso seguro e efetivo publicados na literatura técnico-
-cientifica e que sejam concebidos para serem utilizados sem a
vigildncia de um médico para fins de diagndstico, de prescrigdo
ou de monitorizagdo. Os produtos tradicionais fitoterdpicos ndo
podem se referir a doengas, distirbios, condicdes ou agbes con-
sideradas graves, ndo podem conter matérias-primas em concen-
tragdo de risco toxico conhecido e ndo devem ser administrados
pelas vias injetavel e oftdlmica (BRASIL, 2014).
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Fitofarmaco

E uma substancia purificada e isolada a partir de matéria-prima vegetal com
estrutura quimica definida e atividade farmacoldgica. E utilizada como ativo em me-
dicamentos com propriedade profilatica, paliativa ou curativa. Ndo sdo considerados
fitofdrmacos compostos isolados que sofram qualquer etapa de semissintese ou modi-
ficagdo de sua estrutura quimica (BRASIL, 2011).

Medicina tradicional, complementar e alternativa

A OMS define “medicina tradicional” como a soma total dos conhecimentos, habi-
lidades e préticas baseadas em teorias, crencas, e experiéncias indigenas a diferentes cul-
turas, explicéveis ou ndo, utilizadas na manutencéo da salde, assim como na prevencao,
no diagnédstico, na melhora ou no tratamento de doencas fisicas e mentais (WHO, 2013).

Por outro lado, a OMS define “medicina complementar” ou “medicina alternati-
va” como um conjunto amplo de praticas relacionadas a assisténcia a salide que nao
sao parte da medicina tradicional ou convencional daquele pafs, e que nao estdao com-
pletamente integradas no sistema de satde dominante (WHO, 2013). Por fim, a OMS
propde o termo “medicina tradicional e complementar”, que funde os conceitos de
medicina tradicional e medicina complementar.

No Brasil, o Ministério da Salde define as Praticas Integrativas e Complemen-
tares (PICS) como “tratamentos que utilizam recursos terapéuticos baseados em co-
nhecimentos tradicionais, voltados para prevenir diversas doengas como depressdo e
hipertensdo. Em alguns casos, também podem ser usadas como tratamentos paliati-
vos em algumas doengas cronicas” (BRASIL, 2020). As PICS estdo regulamentadas no
Brasil desde 2006 com a Politica Nacional de Praticas Integrativas e Complementares
(PNPICS) (BRASIL, 2006).

Modos de uso de fitoterapicos

A prescri¢do adequada de um fitoterdpico, assim como qualquer outro medica-
mento, deve incluir o modo de uso. Os mais comuns sdo listados a seguir no Quadro 8.2.

Quadro 8.2. Principais modos de uso de fitoterapicos.

E aimersao em 4gua morna, na posi¢ao sentada, cobrindo com quantidade
Banho de assento suficiente as nddegas e o quadril, geralmente em bacia ou em louga sanitaria
apropriada previamente limpa.

E a agitacdo de uma forma farmacéutica liquida dentro da cavidade oral,
Bochecho realizada com movimentos da bochecha, devendo ser desprezado o liquido ao
final.

E uma forma de tratamento que consiste em colocar, sobre o local lesionado,
Compressa uma gaze, algoddo ou pano limpo umedecido por uma forma farmacéutica
liquida, dependendo da indicagdo de uso.




Gargarejo

Inalagéo por
vaporizagao

Uso externo

Uso oral
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E a agitagdo de uma forma farmacéutica liquida na orofaringe pelo ar que se
expele da laringe, devendo ser descartado o liquido ao final, ndo devendo ser
engolido.

E a administracdo por inspiracdo (nasal ou oral) de vapor d’dgua contendo
substancias volateis carreadas.

E a aplicago do produto diretamente na pele ou mucosa. Sinénimo de uso
tépico.

E a forma de administragao de produto utilizando ingest&o pela boca.
Sinénimo de uso interno.

Adaptado de: (BRASIL, 2021b).

Conceitos oriundos das praticas tradicionais

Alguns conceitos encontrados na literatura especializada em fitoterapia ndo
sdo utilizados na medicina moderna, e podem gerar confusao. Listamos no Quadro 8.3
0s principais conceitos.

Quadro 8.3. Principais conceitos oriundos das praticas tradicionais.

Adaptégeno

Adstringente

Antisséptico

Aperitivo

Balsamico

Béquico

Carminativo

Catértico

Refere-se a um medicamento capaz de aumentar a resisténcia do individuo

a uma situagdo de estresse, ou ainda, capaz de produzir um estado de
resisténcia ndo especifica. Idealmente, (1) nao altera o funcionamento
normal do organismo, (2) tem agao inespecifica, isto é, modula a resposta a
uma ampla variedade de agentes estressores e (3) possui agdo requladora, ou
seja, normaliza respostas anormalmente altas ou baixas (PANOSSIAN, 2003).
Exemplo: Panax ginseng L. (ginseng coreano, Araliaceae).

Que contrai os tecidos, os capilares, os orificios e tende a diminuir as
secregdes das mucosas. Exemplo: Stryphnodendron adstringens (Mart.)
Coville. (barbatimao, Fabaceae).

Refere-se a propriedade de eliminar microrganismos patogénicos, de maneira
inespecifica; bactericida. Exemplo: Lippia origanoides Kunth. (alecrim-
pimenta, Verbenaceae).

Aperiente, que estimula o apetite. Exemplo: Taraxacum officinale F.H.Wigg.
(dente-de-ledo, Asteraceae).

Que tem propriedades do balsamo; aromatico, odorifero, perfumado.
Exemplo: Lavandula angustifolia Mill. (alfazema, Lamiaceae).

Que é contra a tosse; remédio contra a tosse. Exemplo: Justicia pectoralis
Jacg. (chamba, Acanthaceae).

Que facilita a eliminagao de gases digestivos ou flatuléncia. Exemplo:
Foeniculum vulgare Mill. (funcho, Apiaceae).

Agente com agdo purgativa ou laxativa. Exemplo: Senna alexandrina Mill.
(sene, Fabaceae).



256 Farmacia Viva | Tradicionalidade, Etica, Ciéncia, Tecnologia e Inovagao em Satde

Colagogo

Colerético

Demulcente

Depurativo

Diaforético

Emenagogo

Emoliente

Eupéptico

Febrifugo

Galactagogo

Regulador

Resolutivo

Revulsivo

Sedativo

Que aumenta a contragao da vesicula biliar e a secre¢do de bile. Exemplo:
Cynara scolymus L. (alcachofra, Asteraceae).

Que aumenta a produgéo de bile pelo figado. Exemplo: Baccharis trimera
Lam. DC. (carqueja, Asteraceae).

Refere-se a uma substancia calmante, que produz alivio de determinada
sensagdo desagradavel, em geral em membranas mucosas; emoliente.
Exemplo: Plantago majorL. (tanchagem, Plantaginaceae).

Que, ou 0 que depura; que, ou o que tem a propriedade de limpar o

sangue ou os humores. Refere-se a um medicamento capaz de aumentar a
eliminagdo de substancias indesejaveis, toxinas ou residuos metabélicos
presentes no sangue, podendo atuar aumentando o metabolismo hepético
(tonico do figado), a produgdo e a eliminagdo de bile (colerético e colagogo,
respectivamente), a taxa de filtragdo renal (tdnico renal ou diurético),
reduzindo o colesterol plasmatico (hipolipemiante), entre outros. Também
conhecido como “desintoxicante” ou, popularmente, como “afinador do
sangue”. Exemplo: Arctium lappa L. (bardana, Asteraceae).

Que aumenta a transpiragdo; sudorifico. Exemplo: Sambucus nigra L.
(sabugueiro, Caprifoliaceae).

Que estimula a menstruagdo. Exemplos: Achillea millefolium L. (mil-folhas,
Asteraceae) e Salvia officinalis L. (salvia, Lamiaceae).

Substancia que amacia e acalma a pele. Exemplo: Aloe vera (L.) Burm.f.
(babosa, Asphodelaceae).

Que facilita a digestdo. Exemplo: Peumus boldus Molina (boldo chileno,
Monimiaceae).

Antipirético; que, ou o que previne ou ajuda a diminuir a febre; antitérmico.
Exemplo: Sambucus nigra L. (sabugueiro, Adoxaceae).

Que estimula a produgdo de leite. Exemplo: Trigonella foenum-graecum L.
(fenugrego, Fabaceae).

Refere-se a um medicamento capaz de modular o funcionamento de
determinado érgdo ou sistema organico, podendo tanto ser estimulante
(tonico) quanto depressor (sedativo). Em outras palavras, é capaz de restaurar
um funcionamento organico 6timo, ideal ou normal. Exemplo: Vitex agnus-
castus L. (vitex, Lamiaceae, regulador hormonal e menstrual).

Facilita a resolucao de tumefagdes e inflamacgdes, possibilitando que

os tecidos do organismo regressem ao seu estado normal; antitumoral.
Exemplos: Thuja occidentalis L. (tuia, Cupressaceae) e Herreria salsaparilha
Mart. (salsaparrilha, Asparagaceae).

Em uso externo, provoca a vermelhidao da pele acompanhada de calor.
Em uso interno, contribui para o descongestionamento dos 6rgaos; que
auxilia no tratamento de uma inflamagao. Exemplos: Capsicum frutescens
L. (pimenta vermelha, Solanaceae) e Zingiber officinale Roscoe (gengibre,
Zingiberaceae).

Refere-se a um medicamento capaz de desacelerar o funcionamento de
determinado érgéo ou sistema organico. Exemplo: Melissa officinalis L.
(melissa, Lamiaceae, sedativo do sistema nervoso central).
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Refere-se a um medicamento capaz de acelerar o funcionamento ou
Tonico fortalecer determinado érgdo ou sistema organico; sinénimo de estimulante.
Exemplo: Digitalis purpurea L. (dedaleira, Plantaginaceae, ténico cardfaco).

Refere-se a uma substancia capaz de curar feridas ou promover a
Vulnerario cicatrizagdo; cicatrizante. Exemplo: Centella asiatica (L.) Urb. (centelha
asiatica, Araliaceae).

Adaptado de: (UFMG, 2016).

Prescricao de preparacgdes oficinais e magistrais

Uma preparacdo oficinal é “aquela preparada na farmdacia habilitada, cuja fér-
mula esteja inscrita no Formulario de Fitoterdpicos da Farmacopeia Brasileira ou em
outros reconhecidos pela Anvisa” (BRASIL, 2021b). Preparacdes oficinais podem ja
estar previamente preparadas, em estoque nas farmécias, para dispensacdo imediata.
Muitas vezes, se o fitoterdpico possui apenas uma férmula oficinal, ela pode ser des-
crita mais sucintamente na prescri¢cdo. Exemplo de uma prescricdo oficinal pode ser
encontrado no Quadro 8.4.

Quadro 8.4. Exemplo de prescrigdo oficinal de fitoterédpico.

r//

USO INTERNO:
Xarope de Mikania PP (QUACO) .....veveuereueueeeeeeeeeeieseseieeseseenesesesesess s s 200 mL

Tomar, por via oral, 10 mL, trés vezes por dia, durante 7 dias. Agitar antes de usar.
J

A preparagdo magistral é “aquela preparada na farmacia habilitada, a partir
de uma prescrigdo de profissional habilitado, destinada a uma pessoa individualiza-
da, e que estabelega em detalhes sua composi¢do, forma farmacéutica, posologia e
modo de usar” (BRASIL, 2021b). Preparages magistrais ndo podem estar previamente
manipuladas, porque ndo se conhece a formulagdo que serd prescrita para cada pa-
ciente. Uma exceg¢do sdo as chamadas preparagdes magistrais semiacabadas, que séo
formulagdes intermediarias, contendo uma base e ingredientes que sédo relativamente
frequentes, em que sdo acrescentados outros ingredientes a depender da prescrigao.
Por exemplo, uma farmacia de manipulagdo pode manter em estoque um creme base
contendo ureia, em que podem ser adicionados outros ativos, como extrato glicélico
ou outros. Um exemplo de prescri¢do de preparacdo magistral fitoterdpica pode ser
encontrado no Quadro 8.5.
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Quadro 8.5. Exemplo de prescri¢do magistral de fitoterdpico.

USO INTERNO:
Tintura de Eucalyptus globulus (eucalipto medicinal, folhas) a 10%............... 10%
Tintura de Mentha x piperita (hortela pimenta, partes aéreas) a 10%............. 10%

XATOPE DASE ..ttt g.s.p. 200 mL

Tomar, por via oral, 10 mL, trés vezes por dia, durante 7 dias. Agitar antes de usar.

Prescricao fitoterapica

Em cada atendimento prestado ao paciente, podem ser emitidas prescri¢des
de medicamentos que, no contexto das farmacias vivas, ird conter preparagdes ofi-
cinais e/ou magistrais. A prescricdo devera ser emitida de acordo com as boas préa-
ticas recomendadas pelo Manual de Orienta¢des Basicas para Prescricdo Médica’®,
publicado pelo Conselho Federal de Medicina (CFM), ou pela Organiza¢ao Mundial
da Sadde (OMS)®. Diferentes categorias profissionais, cada uma em sua area de
atuacgao especifica, sdo autorizadas a prescrever fitoterdpicos pelos seus respecti-
vos Conselhos profissionais. As categorias profissionais que podem ser habilitadas
a prescrever fitoterdpicos no Brasil estdo listadas na Tabela 8.1 (dltima atualizacéo
em fevereiro de 2022).

Tabela 8.1. Profissionais que podem prescrever medicamentos fitoterapicos no Brasil, e as
correspondentes legislagdes especificas.

PROFISSIONAIS LEGISLACAO

Biomédicos Normativa CFBM n° 02/2020
Bidlogos Resolugdo CFBio n° 614/2021

Lein°5081/1966
Dentistas Portaria SVS/MS n° 344/98
Resolugdo CFO n° 82/2008

Enfermeiros Resolugdo COFEN n° 197/1997

Resolugdo CFF 546/2011
Farmacéuticos Resolugdo CFF 572/2013
Resolugdo CFF 586/2013

Resolugdo COFFITO n°® 380/2010
Fisioterapeutas e Terapeutas ocupacionais Acérdao COFFITO n° 611/2017
Resolugdo COFFITO n° 491/2017

Fonoaudiélogos Parecer CFFa n° 45/2020

>Disponivel em: https://portal.cfm.org.br/images/stories/biblioteca/cartilhaprescrimed2012.pdf
Disponivel em: https://www.paho.org/bra/index.php?option=com_docman&view=download&category_
slug=serie-uso-racional-medicamentos-284&alias=1542-prescricao-o-que-levar-em-conta-2&ltemid=965
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PROFISSIONAIS LEGISLAGAO

Médicos Processo-consulta CFM 1301/1991
Processo-consulta CFM 04/1992

Médicos veterinarios* Portaria MS n® 1625/2007

Resolugdo CFN 402/2007

Nutricionistas Resolucdo CFN 525/2013

Legenda: CRBM, Conselho Regional de Biomedicina; CFBM, Conselho Federal de Biomedicina; SVS,
Servigo de Vigilancia Sanitéria; MS, Ministério da Satide; CFO, Conselho Federal de Odontologia; COFEN,
Conselho Federal de Enfermagem; CFBio, Conselho Federal de Biologia; CFF, Conselho Federal de
Farmécia; CFFa, Conselho Federal de Fonoaudiologia; COFFITO, Conselho Federal de Fisioterapia e Terapia
Ocupacional; CFM, Conselho Federal de Medicina; CFN, Conselho Federal de Nutrigdo. * Até o momento,
o Conselho Federal de Medicina Veterinaria (CFMV) nao disponibilizou uma regulamentagdo especifica
sobre a prescrigdo de plantas medicinais e fitoterapicos na area veterinaria.

Ressalta-se, entretanto, que, de acordo com a RDC n° 98 de 1 de agosto de
2016, alguns medicamentos, incluindo alguns fitoterapicos, sdo de prescrigdo exclu-
siva por médicos. Os fitoterapicos que a legislacéo brasileira atual inclui na categoria
de prescrigdo exclusiva por médicos sdo: Actaea racemosa, Arctostaphylos uva-ursi,
Echinacea spp, Ginkgo biloba, Hypericum perforatum, Mentha = piperita (para sin-
drome do célon irritével), Passiflora spp (para criangas com menos do que 12 anos),
Piper methysticum, Serenoa repens, Trifolium pratense, e Valeriana officinalis (BRA-
SIL, 2014, 2016). Em 2021 foi publicada a Instrugdo Normativa (IN) n® 86/2021, que
“Define a Lista de Medicamentos Fitoterapicos Isentos de Prescricao” (BRASIL, 2021a).

De acordo com a ANVISA:

A prescrigdo da planta medicinal e do fitoterdpico deve-
rd ser realizada em receitudrio, contemplando a nomenclatura

boténica do produto, forma farmacéutica sequida da denomina-
cdo popular da planta medicinal, composicdo, posologia, modo
de usar e a duragdo do tratamento” (BRASIL, 2013).

Na prescricdo de fitoterapicos, um item adicional e obrigatério é indicar a parte
da planta medicinal que é utilizada no preparo do fitoterdpico.

A prescrigdo deve ainda conter as quantidades e respectivas unidades para pre-
paro e dispensacdo. Deverd ser legivel, sem rasuras ou emendas e deverd, obrigatoria-
mente, conter a identificagdo completa da instituicdo, do paciente e do profissional
prescritor, incluindo o nimero do registro no respectivo Conselho Profissional, além
de local, data de emissdo e assinatura, sob pena de ndo atendimento da prescrigdo.
Uma mesma prescrigdo pode ser atendida mais de uma vez, desde que haja “indicagdo
expressa do prescritor quanto a duracao do tratamento” (BRASIL, 2013).
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Os dados da prescri¢cdo médica sdo divididos em:

Itens essenciais (obrigatérios):

Cabecalho: impresso, inclui nome e endereco do profissional ou da instituigdo
onde trabalha, registro profissional e nimero de cadastro de Pessoa Fisica ou
Juridica; pode ainda conter a especialidade do profissional, desde que registra-
da em Conselho Regional de Medicina.

Superinscrigdo: constituida por nome e endereco do paciente e idade, quando
pertinente. Pode se escrever “uso interno” ou “uso externo”, correspondendo ao
emprego de medicamentos por vias enterais ou parenterais, respectivamente.
Inscricdo: compreende o nome do farmaco, a forma farmacéutica e sua concen-
tragao.

Subinscrigdo: designa a quantidade total a ser fornecida; para farmacos de uso
controlado, esta quantidade deve ser expressa em algarismos arabicos, escritos
por extenso, entre parénteses. Por exemplo: “Tomar 1 (um) comprimido, por via
oral, a cada 12 (doze) horas”.

Adscricao: composta pelas orientagdes do profissional para o paciente. Exem-
plo: “N&o tomar em jejum”.

Data, assinatura e nimero de inscrigdo no Conselho Regional de Medicina
(CRM).

Itens facultativos (ndo obrigatérios, uso quando houver necessidade):

Uso do verso do receituario: a parte de tras da prescri¢do pode ser utilizada
tanto para dar continuidade a prescrigdo como para registrar as orientacdes de
repouso, dietas, possiveis rea¢des adversas ou outras informacées referentes
ao tratamento.

Peso, altura e dosagens especificas.

Carimbo: em geral, ndo hd exigéncia legal, mas sim da assinatura com identifi-
cacdo clara e respectivo CRM.

De acordo com o Cédigo de Etica Médica (CEM): “E vedado ao médico receitar,

atestar ou emitir laudos de forma secreta ou ilegivel”. Rasuras também n&o sdo per-
mitidas, e se forem inevitaveis deverdo ser justificadas em observagdes escritas e assi-

nadas pelo profissional no mesmo receitudrio. Um exemplo de prescricao fitoterdpica
contendo todos os itens essenciais encontra-se no Quadro 8.6. Exemplos simplificados
encontram-se nos quadros subsequentes.
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Quadro 8.6. Exemplo de prescrigcdo de medicamento fitoterapico de uso oral, na forma de
infusdo, dividido em cada item essencial da prescrigdo.

EXEMPLO ITEM ESSENCIAL

FARMACIA DA NATUREZA
(CNPJ XX.XXX.XXX/XXXX-XX = CNES XXXXXXXXXXXXX) Cabegalho
RECEITUARIO

Paciente: José da Silva (nome ficticio)
Endereco: Rua R, S/N, Cidade - Estado. ) L.
Superinscrigao

Uso interno:
1. Psidium guajava (brotos e folhas JOVENS) ..c.evereeererereerereeerereeereeeeereaes 10g | Inscri¢do

Aquecer 150 mL de &gua até entrar em ebulicdo, sem deixar ferver, colocar
0,5 g ou uma colher de ché caseira cheia das folhas, tampar o recipiente,
aguardar 5 minutos e filtrar. Tomar 150 mL, por via oral, 3 vezes por dia,
durante 7 dias.

Subinscri¢do

Guardar em geladeira, se necessario. Adscricao

Local, dia/més/ano. Data, assinatura e
Dr. Fulano de Tal ntimero do registro
CRM-SP xxxxx profissional

Quadro 8.7. Exemplo simplificado de prescrigdo de fitoterdpico de uso oral, na forma de tintura.

USO INTERNO:
1. Achillea millefolium (tintura das folhas @ 109) ........cccceueueeeeereeererereennene 100 mL

Tomar 40 gotas, por via oral, em meio copo de &gua filtrada ou fervida, 2 vezes por
dia, durante 30 dias.

Quadro 8.8. Exemplo simplificado de prescrigdo de fitoterapico de uso oral, na forma de droga vegetal.

USO INTERNO:

1. Curcuma longa (droga vegetal: rizomas em pd, em cépsulas de 300 mg)........ 60
capsulas

Tomar 1 capsula, por via oral, com agua, 2 vezes por dia, durante 30 dias.

Quadro 8.9. Exemplo simplificado de prescrigdo de fitoterapico de uso oral, na forma de extrato seco.

USO INTERNO:
1. Silybum marianum (extrato seco do fruto em capsulas de 200 mg).... 120 cépsulas

Tomar 1 capsula, por via oral, com dgua, 2 vezes por dia, durante 60 dias.




262 Farmécia Viva | Tradicionalidade, Etica, Ciéncia, Tecnologia e Inovago em Satde

Quadro 8.10. Exemplo simplificado de prescrigdo de fitoterapico de uso oral, na forma de extrato fluido.

USO INTERNO:
1. Echinacea angustifolia (extrato fluido das rafzes) ......cceceeeveerereeceeenreninns 20 mL

Tomar 4 gotas, por via oral, em meio copo de agua filtrada ou fervida, 2 vezes por
dia, durante 30 dias.

Quadro 8.11. Exemplo simplificado de prescricéo de fitoterapico de uso tépico, na forma de creme.

-
USO INTERNO:
1. Calendula officinalis (extrato fluido das flores).......ccceceeeeeevereueeeeeeeeeciercienee 5mL
CrBIME DASE ittt en s g.s.p- 100 g
Aplicar o creme sobre as lesdes, depois de limpar com dgua e sabdo, 2 vezes por
dia, durante 15 dias.

)
Quadro 8.12. Exemplo simplificado de prescri¢do de fitoterapico de uso tépico, na forma de gel.
USO INTERNO:
1. Eclipta prostrata (tintura das partes aéreas a 10%)......ccccceevereeeeereeeerenennn. 10 mL
GBL DASE ittt et nenn g.s.p. 100 g
Aplicar o gel sobre as lesdes, 2 vezes por dia, durante 7 dias.
)

A ANVISA adverte que, “em respeito a legislagdo e aos cédigos de ética vigen-
tes, os profissionais prescritores sdo impedidos de prescrever férmulas usando deno-
minacdes diferentes daquelas descritas em Guias Fitoterdpicos, Formulérios e Farma-
copeias reconhecidas pela ANVISA” (BRASIL, 2013).

0 verso da prescrigdo pode ser utilizado tanto para dar continuidade a prescri-
¢do como para registrar as orientacdes de repouso, dietas, possiveis reacdes adversas
ou outras informacdes referentes ao tratamento. Entretanto, ndo se deve utilizar todo
o0 espaco disponivel no verso, pois a dispensagdo do medicamento pela farmacia viva
requer um carimbo no verso da prescricao.

Acompanhamento

0 seguimento do paciente em ambulatério fitoterapico é fundamental para se
acompanharem a seguranga do paciente, a adesdo e a eficacia do tratamento, a ocor-
réncia de eventos adversos ou efeitos colaterais, e a rotatividade de uso dos fitotera-
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picos. Todos estes aspectos devem ser adequadamente registrados no prontudario do
paciente, o que servird de fonte de dados para pesquisa e publicacdes futuras das
experiéncias de profissionais e institui¢cdes, contribuindo, assim, para o incremento
do conhecimento sobre determinados fitoterapicos e seus efeitos em diferentes popu-
lacdes e condigdes de salde.

Rotatividade de fitoterapicos

Uma caracteristica importante do tratamento fitoterapico é a rotatividade dos
fitoterdpicos prescritos. Sdo raros os fitoterapicos que possuem estudos de seguranca
do uso cronico ou continuo por meses ou anos. Além disto, um fendmeno frequente-
mente observado no tratamento fitoterdpico é uma espécie de “tolerancia” ou “adap-
tacdo” ao fitoterdpico, em geral ap6s 2 a 3 meses de uso, quando o paciente relata uma
reducdo na poténcia ou na eficacia do fitoterapico. Por estes motivos, recomenda-se
substituir o fitoterdpico aproximadamente a cada 3 meses por outro com as mesmas
indicac¢des, podendo-se retornar ao anterior apés aproximadamente 1 a 3 meses de-
pois da interrupcdo, na maioria dos casos.

Interacdes medicamentosas

A verdadeira incidéncia de interagdes entre fitoterapicos e medicamentos con-
vencionais é desconhecida. Em geral, a falta de dados confidveis pode resultar de
subnotificacéo ou de interagdes ndo reconhecidas pelos pacientes ou profissionais de
salide. Além disto, interacdes podem ocorrer com maior ou menor frequéncia depen-
dendo da composicédo do fitoterapico, que pode variar significativamente dependendo
de inimeros fatores. Muitas das informagdes disponiveis séo extraidas de relatos ane-
déticos, especulagdes ou estudos pré-clinicos. Isto ndo significa que ndo haja intera-
coes reais, apenas que ndo ha dados suficientes para podermos predizer, com razoavel
seguranga, quais sao elas, para a maioria dos fitoterapicos. Portanto, o profissional de
salide deve sempre optar pela cautela quando for associar dois ou mais fitoterépicos
ou um fitoterdpico com outras drogas (WILLIAMSOM; DRIVER; BAXTER, 2012).

Pacientes que utilizam fitoterdpicos podem pertencer a dois grandes grupos:
(1) aqueles que utilizam medicamentos convencionais somente em ultimo caso, op-
tando sempre pelos fitoterapicos em primeiro lugar; e (2) aqueles que utilizam medi-
camentos convencionais e associam os fitoterapicos ao tratamento. Evidentemente, o
risco de interagdes medicamentosas é maior no segundo grupo (WILLIAMSOM; DRI-
VER; BAXTER, 2012).

Uma interacéo ocorre quanto o efeito de um farmaco é alterado pela presen-
ca de outra substancia, incluindo aquelas contidas nos fitoterapicos (WILLIAMSOM;
DRIVER; BAXTER, 2012). As diferentes substancias presentes nos fitoterapicos podem
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interagir entre si (no processo chamado de endointeragdo) ou com outras substancias
presentes em alimentos e, principalmente, outros medicamentos (exointeracdo). Co-
nhecer estes fendmenos é importante para o profissional de salde, que deve buscar
evitar associagdes com interagdes entre si, e estar sempre atento a esta possibilida-
de caso ndo haja, na literatura, dados suficientes. As exointeracdes podem aumentar
(interagdo positiva ou potenciagdo) ou reduzir (interagdo negativa ou interferéncia) o
efeito de certos medicamentos (LILA; RASKIN, 2005).

Os principais mecanismos das exointeracdes incluem as interacdes farmaco-
cinéticas e as farmacodinamicas. As interagdes farmacocinéticas afetam os processos
de absorcdo, distribuigdo, metabolizagdo e excre¢do do fadrmaco. Basicamente, refe-
rem-se ao efeito do fitoterdpico sobre as isoenzimas do citocromo P450 e/ou sobre
as proteinas de transporte. No citocromo P450, pode ocorrer indugdo (aumentando
a velocidade de metabolismo do fdrmaco) ou inibigdo enzimatica (reduzindo a velo-
cidade de metabolismo do farmaco). Nas protefnas de transporte, pode ocorrer fa-
cilitagdo ou impedimento da entrada do fA&rmaco em determinado érgdo (o sistema
nervoso central, por exemplo) ou nas células (WILLIAMSOM; DRIVER; BAXTER, 2012).
As interacGes farmacodinamicas, por sua vez, podem ser interagdes cumulativas ou
sinérgicas (quando o farmaco e o fitoterdpico apresentam o mesmo efeito farmaco-
l6gico e o efeito total é maior do que a soma dos efeitos individuais), ou antagdnicas
ou opositoras (quando o farmaco e o fitoterdpico apresentam efeitos farmacolégicos
opostos e o efeito total é menor do que os efeitos individuais) (WILLIAMSOM; DRIVER;
BAXTER, 2012).

Alguns exemplos de exointeragdes bem documentadas na literatura estao lista-
dos nos Quadros 8.13, 8.14 e 8.15.

Quadro 8.13. Exointeragdes bem documentadas entre produtos vegetais, fitoterapicos e medicamentos.

PLANTAS, PRODUTOS E SUBSTANCIAS REDUZ A ATIVIDADE DE...

Vegetais crus Fenacetina, cafeina

Ciclosporina, indinavir, varfarina, teofilina,
Hypericum perforatum L. (hipérico, Hypericaceae) | digoxina, agentes psicotrépicos e narcéticos,
anticoncepcionais

Allium sativum L. (alho, Amaryllidaceae). Saquinavir

Fibras Digoxina, lovastatina
Filoquinona (nos vegetais verdes) Varfarina

Echinacea spp (equinacea, Compositae) Corticosteroides

PLANTAS, PRODUTOS E SUBSTANCIAS AUMENTA A ATIVIDADE DE...

Felodipina, ciclosporina, eritromicina, etinil-
Sucos de Citrus spp (laranja, limdo etc., Rutaceae) | estradiol, lovastatina, midazolam, saquinavir,
terfenadina, triazolam e quinidina
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PLANTAS, PRODUTOS E SUBSTANCIAS AUMENTA A ATIVIDADE DE...

Albendazol, isotretinoina, griseofulvina e

Oleos vegetais halofantrina

Gingko biloba L. (ginkgo, Ginkgoaceae), Piper
methysticum G.Forst. (kava-kava, Piperaceae), Barbittricos
Echinacea spp (equindcea, Compositae)

Ginkgo biloba L. (ginkgo, Ginkgoaceae), Panax .
. . . Aspirina

ginseng C.A.Mey. (ginseng coreano, Araliaceae)

Piperina (de Piper nigrum L., pimenta-do-reino,

Piperaceae) Fenitoina, teofilina e propranolol

Drogas anti-hipertensivas e antidiabéticas,

Allium sativum L. (alho, Amaryllidaceae) capiie, sl gl o

Crataegus spp (cratego, Rosaceae) Drogas anti-hipertensivas

Hypericum perforatum L. (hipérico, Hypericaceae) | Antidepressivos serotoninérgicos

Fonte: Adaptado de (LILA; RASKIN, 2005).

Quadro 8.14. Efeito indutor ou inibidor de derivados de plantas sobre medicamentos convencionais
(substratos) metabolizados pela isoenzima CYP1A2 do citocromo P450.

SUBSTRATO* INDUTORES INIBIDORES

Cafeina Cannabis sativa L. (maconha, Boswellia serrata Roxb. ex
Cannabaceae) Colebr. (bosvélia, Burseraceae)
Salvia officinalis L. (salvia, Matricaria camomilla L.

Clomiprmics Lamiaceae) (camomila, Compositae)

Taraxacum officinale L. (syn.
Glycyrrhiza glabra L. (alcaguz, Taraxacum campylodes
Leguminosae) G.E.Haglund., dente-de-ledo,
Compositae)

Clozapina

Duloxetina, frovatriptano,
olanzapina, rasagilina, ropinirol, | Hypericum perforatum L. Tanacetum parthenium (L.) Sch.
tacrina, teofilina, tizanidina, (hipérico, Hypericaceae) Bip. (tanaceto, Compositae)

zolmitriptano

Fonte: Adaptado de (WILLIAMSOM; DRIVER; BAXTER, 2012). Legenda: *, demonstra ser clinicamente
relevante nos estudos de interagdo farmaco-farmaco.
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Quadro 8.15. Efeito indutor ou inibidor de derivados de plantas sobre medicamentos convencionais

(substratos) metabolizados pela isoenzima CYP3A4 do citocromo P450.

SUBSTRATO*

Antiarritmicos (amiodarona,
disopiramida, lidocaina oral,
propafenona, quinidina)

Inibidores da acetilcolinesterase, agao
central (donepezil, galantamina)

Anti-histaminico (astemizol,
terfenadina)

Farmacos antienxaqueca (eletripano,
derivados do ergot)

Antineoplasicos (busulfan,
ciclofosfamida, ifosfamida, imatinibe,
irinotecan, tamoxifeno, taxanos,
teniposide, toremifeno, vimblastina,
vincristina)

Antipsicéticos (pimozida, quetiapina)
Azois (itraconazol, voriconazol)

Benzodiazepinicos e farmacos afins
(alprazolam, triazolam, midazolam,
buspirona, zolpidem, zopiclona)

Bloqueadores dos canais de calcio
(diltiazem, felodipina, lercanidipina)

Corticosteroides (budesonida,
dexametasona, fluticasona,
hidrocortisona, metilprednisona)
Agonistas dopaminérgicos
(bromocriptina, cabergolina)
Horménios (contraceptivos hormonais,
estrégenos, progestdgenos)

Imunossupressores (ciclosporina,
sirolimo, tacrolimo)

Opioides (alfentanil, buprenorfina,
fentanil, metadona)

Inibidores da fosfodiesterase tipo 5
(sildenafil, tadalafil, vardenafil)

Inibidores da protease (amprenavir,
atazanavir, darunavir, fosamprenavir,
indinavir, nelfinavir, ritonavir,
saquinavir, tipranavir)

Estatinas (atorvastatina, lovastatina,
sinvastatina)

Variados (aprepitant, bosentana,
carbamazepina, cilotazol, cisaprida,
delavirdina, dutasterisa, eplerenona,
maraviroc, reboxetina, rofabutina,
sibutramina, solifenacin, tolterodina)

INDUTORES

Echinacea spp (equindcea,
Compositae)

Ginkgo biloba L. (ginkgo,
Ginkgoaceae)
Glycyrrhiza glabra L.
(alcaguz, Leguminosae)

Aspalathus linearis
(Burm.f.) R.Dahlgren
(rooibos, Leguminosae)

Hypericum perforatum L.
(hipérico, Hypericaceae)

INIBIDORES

Arctostaphylos uva-ursi
(L.) Spreng. (uva-de-urso,
Ericaceae)

Citrus x aurantium L. (laranja-
amarga, Rutaceae)

Actaea racemosa L.
(cimicifuga, Ranunculaceae)

Uncaria spp (unha-de-gato,
Rubiaceae)

Vaccinium spp (blueberry,
cranberry etc., Ericaceae)

Echinacea spp (equindcea,
Compositae)

Tanacetum parthenium
(L.) Sch.Bip. (tanaceto,
Compositae)

Allium sativum L. (alho,
Amaryllidaceae)

Ginkgo biloba L. (ginkgo,
Ginkgoaceae)

Panax ginseng C.A.Mey.
(ginseng coreano, Araliaceae)

Hydrastis canadensis L.
(hidraste, Ranunculaceae)

Citrus paradisi Macfad.
(toranja, Rutaceae)

Silybum marianum (L.) Gaertn.
(cardo-mariano, Compositae)

Piper nigrum L. (pimenta-do-
reino, Piperaceae)

Resveratrol (presente em Vitis
vinifera L., videira, Vitaceae)

Rhodiola rosea L. (syn. Sedum
roseum (L.) Scop., raiz-de-ouro,
Crassulaceae)

Serenoa repens (W.Bartram)
Small (saw palmetto,
Arecaceae)

Curcuma longa L. (cGrcuma,
Zingiberaceae)

Fonte: Adaptado de (WILLIAMSOM; DRIVER; BAXTER, 2012). Legenda: *, demonstra ser clinicamente
relevante nos estudos de interagao farmaco-farmaco.
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Toxicidade de fitoterapicos

As plantas medicinais produzem, em seu metabolismo secundario, substancias
que, entre outras a¢des, as ajudam a interagir com o meio ambiente, com outras plan-
tas e com animais e insetos. Algumas plantas produzem substancias que, se inaladas
ou ingeridas, podem causar altera¢des patoldgicas em tecidos, 6rgdos e sistemas do
corpo humano e até mesmo a morte. A toxicidade de uma planta pode ser intensa e
se manifestar agudamente, na forma de quadros como diarreia e vomitos, lesdo renal
aguda, insuficiéncia hepéatica aguda, arritmias cardiacas, convulsdes, depressdo do
sistema nervoso central, sindromes colinérgicas, entre outras. Por outro lado, existem
plantas que exercem toxicidade subaguda ou cronica. Isto quer dizer que a toxicida-
de sera perceptivel somente apés uso prolongado, podendo causar imunossupressao,
lesdo renal cronica, cirrose hepatica, aplasia de medula dssea, lesdo neurolégica, e
até mesmo neoplasias (cancer) e malformacées em fetos (CAMPOS et al., 2016). Um
exemplo cldssico é o uso interno de Symphytum officinale L. (confrei, Boraginaceae).
Esta planta contém alcaloides pirrolizidinicos que, quando ingeridos, sdo metaboliza-
dos e produzem metabdlitos altamente hepatotéxicos (RODE, 2002).

Em outros casos, plantas medicinais podem apresentar toxicidade quando uti-
lizadas em doses maiores e por tempo mais longo do que o recomendado. Por exem-
plo, Camellia sinensis (L.) Kuntze (chd, Theaceae) é amplamente utilizada em todo
o mundo como bebida alimenticia (cha preto, cha verde e outros). Entretanto, doses
elevadas da planta podem causar insuficiéncia hepatica aguda (BESSONE et al., 2022;
HAYAT et al., 2015). Isto é especialmente preocupante em relagdo a produtos contendo
associacoes de grande nimero de plantas medicinais, muitas vezes com alegagdes
exageradas e falsas afirmagdes de ndo ter efeitos colaterais (BESSONE et al., 2022).

Qualquer pessoa que utilize plantas medicinais e fitoterdpicos sem orientagéo
de profissional de satde deve ficar atenta as doses recomendadas e a duragdo méaxi-
ma de uso. Além disto, profissionais de saide devem possuir conhecimento e orientar
adequadamente seus pacientes quanto ao uso correto dos fitoterapicos. O profissional
de salde deve ainda acompanhar o paciente, monitorando o surgimento de efeitos
colaterais e eventos adversos por meio da anamnese, do exame fisico e de exames
complementares, quando necessario.

Em caso de suspeita de qualquer evento adverso causado por um medicamento,
fitoterdpico ou ndo, suspender imediatamente o uso, procurar atendimento médico e
entrar em contato com o Centro de Informagdes e Assisténcia Toxicolégica local. Po-
de-se ainda fazer uma notificagdo a ANVISA, por meio do Sistema de Notificagdes para
a Vigilancia Sanitaria (NOTIVISA) .
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Importancia do registro de atividades clinicas e da
pesquisa clinica

No Brasil e no mundo, muitos fitoterapicos tém seu uso regulamentado com
base apenas no uso tradicional pelas populac¢des. No Brasil, estes produtos sdo deno-
minados de Produto Tradicional Fitoterapico (PTF). Isto ocorre porque, muitas vezes,
ndo existem pesquisas clinicas de adequada qualidade metodolégica que suportem o
uso terapéutico. Por outro lado, existem registros confidveis, por mais de 30 anos, de
utilizagdo segura e eficaz de determinadas plantas medicinais que, se ndo fossem re-
conhecidos pela ANVISA, colocariam a margem da lei grande niimero de pessoas que
optam pelo uso destes fitoterdpicos.

Muitas plantas medicinais, embora amplamente utilizadas como medicamento
por diferentes populagdes, ndo estdo incluidas na legislagdo brasileira devido a es-
cassez de registros confidveis desta utilizacdo. Neste sentido, todos os grupos que
trabalham com fitoterapia no Brasil devem registrar adequadamente os atendimentos,
as prescricdes e os resultados obtidos no prontuario do paciente, estabelecendo uma
base de dados que permita aumentar o nimero de espécies a serem regulamentadas
como fitoterapicos.

Além disto, os grupos ligados a fitoterapia no Brasil devem fazer publicagdes de
seus formuldrios institucionais, onde constardo informagdes sobre as plantas medi-
cinais utilizadas, incluindo formas de preparo, indicagdes, posologias e contraindica-
cbes. Estas publicagdes podem ser utilizadas para a inclusdo de novas espécies como
PTF no Brasil, e podem embasar novas pesquisas.

Reconhecemos que as evidéncias que suportam os PTF séo limitadas. E por isto
que é tdo importante que os grupos que trabalham com plantas medicinais, ligados ou
ndo a universidades e instituicdes de ensino, também desenvolvam pesquisas bésicas,
pré-clinicas e clinicas que validem ou refutem as indicag¢des tradicionais das plantas
medicinais, favorecendo sempre a seguranca de uso dos fitoterapicos visando o bene-
ficio para a populagao.

Urgéncias e emergéncias

Em um ambulatério fitoterdpico, é comum se apresentarem pessoas buscando
atendimento urgente. Estas pessoas podem alegar estar “passando mal” apenas para
serem atendidas com mais rapidez, mas podem também estar verdadeiramente em
uma condi¢do que requer assisténcia imediata. Além disto, a pessoa pode comparecer
no dia em que jé estava agendada ou ndo, necessitando de um “encaixe”.

Na tentativa de se evitar situagdes desagradaveis, conflituosas ou até mesmo
ético-legais, nés recomendamos enfaticamente que as farmacias vivas que tém ambu-



Capitulo 8 | Boas praticas de prescrigao de fitoterdpicos em farmacia viva 269

latério informem os pacientes, através de cartazes, folhetos ou informativos, de que
ndo prestam atendimento de urgéncia. Assim, resguardam-se tanto a instituicdo quan-
to seus profissionais. Isto, todavia, ndo implica que estes casos ndo possam ocorrer.
Frente a uma situagdo de urgéncia e/ou emergéncia, uma avaliagdo deve ser realizada,
preferencialmente por um médico ou outro profissional de satde.

Para a tomada de decisdo, em primeiro lugar é necessdrio definir bem o que
é urgéncia e emergéncia. A Agéncia Nacional de Saude (ANS), conforme a Lei que
regulamenta os planos de satde (Lei n° 9.656/98), define casos de emergéncia como
“aqueles em que hé risco imediato de morte ou de lesdes irreparaveis para o paciente;
por exemplo, um infarto do corag&do”. Por outro lado, a ANS define os casos de urgéncia
como “aqueles resultantes de acidentes pessoais (por exemplo, uma fratura causada
por uma queda) ou de complicagdes na gravidez”.

Num entendimento um pouco mais ampliado, podemos entender uma urgéncia
como uma situacgdo clinica que requer avaliacdo e/ou conduta sem demora, 0 mais
rapidamente que for possivel providenciar sem, no entanto, representar risco iminente
a vida. Desta forma, uma situacdo de urgéncia deve ser avaliada por um profissional
de salde e este devera optar pelo atendimento imediato (desde que o local possua
recursos para tal), pelo acionamento do servigo de atendimento médico de urgéncia
(SAMU, pelo telefone 192), ou pelo encaminhamento do paciente para um servigo de
salide que disponha de pronto atendimento ou pronto socorro.

Por outro lado, uma emergéncia (ou extrema urgéncia) pode ser entendida como
uma situagdo clinica inesperada e stbita em que “o tratamento é imperativo no espacgo
de segundos ou minutos para restabelecer as fungdes vitais respiratérias, circulatérias
ou cerebrais” (GIGLIO-JACQUEMOQT, 2005). Em outras palavras, uma emergéncia ndo
pode esperar. O atendimento deve ser prestado imediatamente por qualquer pessoa
e o acionamento do SAMU (192) deve ser imediato. Um leigo pode prestar primeiros
socorros, enquanto um profissional de salide pode prestar atendimento mais avanga-
do, dependendo de sua formacao e dos recursos disponiveis, até que chegue o SAMU.

Para que as emergéncias possam ser adequadamente conduzidas, recomenda-
-se que a farmdcia viva possua um kit de primeiros socorros (Quadro 8.16) e, se houver
profissionais habilitados, uma maleta ou carrinho de emergéncias (Quadro 8.17).
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Quadro 8.16. Lista de materiais que devem estar disponiveis em um kit de primeiros socorros.

- Instrumentos: termdmetro, tesoura, pinga, conta-gotas;

- Material para curativo: algoddo hidréfilo, gaze esterilizada, esparadrapo,
micropore, fita crepe, ataduras de crepe, curativo adesivo (tipo BandAid®);

- Antissépticos: solugdo de iodo, dgua oxigenada (10 vol), dlcool etilico (70%),
éter, dgua boricada, clorexidine 0,5%, alcool gel;

- Medicamentos: analgésicos e antiespasmédicos (em gotas e comprimidos),
colirio neutro, soro fisiolégico;

- Equipamento de protecdo individual: luvas para procedimentos e luvas
esterilizadas (tamanhos P, M e G), mascaras, 6culos de protecao;

- Outros itens: hastes de algoddo (tipo Cotonetes®), material para imobilizagdo
proviséria em membros (talas).

Quadro 8.17. Lista de materiais que podem estar disponiveis em uma maleta ou carrinho de emergéncias.

- Material para obtencdo de acesso venoso: cateteres sobre agulha (Abocath®)
em diferentes tamanhos, agulha hipodérmica 20x5 e 25x8, scalp (agulha tipo
borboleta ou butterfly) em diferentes tamanhos, adesivo para fixacado de acesso
venoso periférico, equipo macrogotas, extensao de 120 cm, extensao tipo dupla-
via ou “torneirinha” (3-way), garrote de latex, seringas esterilizadas (1, 3, 5, 10
e 20 mL);

- Solucdes injetaveis: 4gua destilada (ampolas de 20 mL), glicose 50% (ampolas
de 10 ou 20 mL), soro fisiolégico (ampolas de 20 mL e frascos de 500 mL), soro
glicosado 5% (frascos de 500 mL);

- Medicamentos injetdveis: adrenalina, analgésico (dipirona), antialérgico
(prometazina), anestésico local (lidocaina);

« Medicamentos de uso oral: antialérgico, analgésico, antiespasmédico;

« Medicamentos de uso tépico: colirio anestésico, solucdo otolégica anestésica,
gel ou creme anestésico;

- Medicamentos inalados: broncodilatador (salbutamol) em spray dosimetrado
(bombinha);

- Material para sutura: fios de nylon (3-0 e 4-0), material esterilizado (porta
agulhas, tesoura reta, pinga anatdmica ou tipo dente-de-rato), campos
esterilizados;

- Equipamentos para oferta de oxigénio: cateter nasal de oxigénio, cateter de
oxigénio tipo 6culos, mascara de oxigénio (tamanhos adulto e pediatrico);
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« Equipamento de protecdo individual: luvas para procedimentos e luvas
esterilizadas (tamanhos P, M e G), méascaras, 6culos de protecao;

- Desfibrilador externo automatico: é item obrigatério em locais com aglomeragao
ou circulacdo de pessoas igual ou superior a 2.000 (duas mil) por dia, sendo
obrigatéria a presenca de pessoa, com ou sem treinamento clinico, designada e
treinada para o uso do desfibrilador e para a realizagdo de outros procedimentos
praticos auxiliares envolvidos na técnica de ressuscitagdo cardiopulmonar.

RECURSOS HUMANOS

Um ambulatdrio fitoterapico deve contar, no minimo, com os seguintes recursos
humanos:

Médico ou outro profissional de salide com habilitacdo para a prescrigdo de

fitoterdpicos;

Recepcionista e/ou secretério(a).

Adicionalmente, pode ser necessaria a presenca de outros profissionais, tais como:
Profissional de tecnologia da informagdo, no caso de haver infraestrutura com-
putacional utilizada no processo de agendamento e/ou prontuario eletrdnico
do paciente;

Enfermeiro, no caso de haver sala de curativos, pequenos procedimentos, pré-
-consulta ou pés-consulta;

Bibliotecdrio(a) ou Arquivista, responsavel pelo devido armazenamento dos
prontudrios em papel.

LICENCAS E AUTORIZACOES PARA FUNCIONAMENTO DE
AMBULATORIO FITOTERAPICO

Um ambulatério fitoterapico deve, basicamente, oferecer as condigdes minimas
para o profissional de salde atender o paciente: ambientes adequados, consultério
privativo com possibilidade de exame fisico, recursos para agendamento de consultas,
registro dos atendimentos em prontudrio, solicitagdo de exames complementares e
emissdo de receitas.

A Resolugdo de Diretoria Colegiada (RDC) n° 50, de 21/02/2002 da ANVISA
dispde sobre o Regulamento Técnico para planejamento, programagao, elaboragdo e
avaliagdo de projetos fisicos de estabelecimentos assistenciais de satide. Com relagdo
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a organizagdo fisico-funcional, um ambulatério fitoterdpico enquadra-se no item 1:

“1-Prestagdo de atendimento eletivo de promogdo e
assisténcia a satide em regime ambulatorial e de hospital-dia -
atengdo a sadde incluindo atividades de promogéo, prevengao,
vigildncia a satide da comunidade e atendimento a pacientes
externos de forma programada e continuada” (RDC n° 50, de
21/02/2002).

Entre suas atividades, listam-se varios itens, dentre os quais selecionamos os
mais relacionados a farmdcia viva:

T-1

1.6-Recepcionar, registrar e fazer marcagdo de consultas;

1.7-Proceder a consulta médica, odontolégica, psicolo-
gica, de assisténcia social, de nutri¢do, de farmdcia, de fisiote-
rapia, de terapia ocupacional, de fonoaudiologia e de enferma-
gem;

[...]” (RDC n° 50, de 21/02/2002).

As farmacias vivas que possuam ambulatério fitoterapico deverdo também efe-
tuar o registro do estabelecimento junto aos Conselhos Profissionais correspondentes
aos profissionais de salide que prestem atendimento. No caso de haver atendimento
médico, por exemplo, deve ser seguida a Resolugdo do Conselho Federal de Medicina
(CFM) n° 2010/2013. De acordo com esta resolucgao, o ambulatério fitoterdpico pode
ser enquadrado como Consultério Médico, Tipo | (sem sala de curativos) ou Tipo Il (com
sala de curativos), conforme a seguir:

Consultdrio Médico: Ambiente restrito destinado a
prestagdo de consultas médicas, podendo ou ndo realizar proce-
dimentos clinicos ou diagndsticos, sob anestesia local, com ou
sem sedagdo dependendo do tipo:

Tipo | - Exerce a medicina bdsica sem procedimentos,
sem anestesia local e sem sedagéo.

Tipo Il - Executam procedimentos sem anestesia local e
sem sedagdo. (Resolugdo CFM n°2010/2013).

Além disto, o ambulatério fitoterapico deverd possuir registro na Vigilancia Sa-
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nitaria (VISA) do municipio onde se localiza e no Cadastro Nacional de Estabeleci-
mentos de Satde (CNES)?, devendo atender a critérios minimos estabelecidos pela
legislagdo vigente.

INFRAESTRUTURA

Ainfraestrutura para a implantagdo de um ambulatério fitoterapico deve seguir
as mesmas recomendagdes para quaisquer outros estabelecimentos de satde, que sdo
requladas pela RDC n° 50, de 21/02/2002.

Estrutura fisica

Quanto ao dimensionamento da estrutura fisica para a atividade de atendimen-
to ambulatorial, o Quadro 8.18 apresenta as necessidades minimas de acordo com a
legislagdo.

Quadro 8.18. Dimensionamento de estrutura fisica e instalagdes para funcionamento de um ambulatério
fitoterapico.

DIMENSIONAMENTO MINIMO _
UNIDADE/AMBIENTE INSTALACOES

QUANTIDADE DIMENSAOQ

Sala de preparo de paciente

(consulta de enfermagem, triagem, Desejavel 6,0 m? Agua fria
biometria)
Sala de servicos Opcional 8,0 m? Agua fria

Sala de curativos, suturas e coleta

sz 2 e .
de material (exceto ginecoldgico) Desejavel %.0m Agua fria

Sala de reidratacdo (oral e Agua fria e Elétrica

. ) .
intravenosa) Opeitame. 6,0 m? por paciente de emergéncia
Aqua fria, Ar
Sala de inalagdo coletiva® Opcional 1,6 m? por paciente compr}mldo
medicinal e
Oxigénio
Sala de aplicagdo de medicamentos Opcional 5,5 m? Agua fria

8Disponivel em: http://cnes.datasus.gov.br
°Uma sala de inalagdo individual é obrigatéria em caso de unidades para tratamento de AIDS.
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DIMENSIONAMENTO MINIMO _
UNIDADE/AMBIENTE - INSTALACOES
QUANTIDADE DIMENSAO

7,5 m? (dimensao

mfnima de 2,2 m) Agua fria

Consultério indiferenciado®®

6,0 m? (0,8 m? por
paciente)

Consultério de servigo social -
consulta de grupo

Opcional

Sala de espera para pacientes e acompanhantes

Area para registro de pacientes / marcagéo de consulta

Sala de utilidades

Depésito de material de limpeza

Sanitdarios para pacientes e publico (masculino e feminino) com acessibilidade para cadeirantes
Sanitérios para funcionérios

Depésito de equipamentos

Area para guarda de macas e cadeira de rodas

Sala administrativa

Copa

Fonte: RDC n° 50, de 21/02/2002.

Os ambientes gerais séo opcionais, e o nimero minimo de consultérios é 1. Os
ambientes de apoio sdo obrigatérios, mas podem ser compartilhados com outras uni-
dades como, por exemplo, a farméacia viva.

Outros pontos importantes a considerar incluem: acessibilidade para pessoas
com deficiéncias, estacionamentos, areas de circulagdo, portas com dimensdes mini-
mas de 0,80 m (v&o livre) x 2,10 m (inclusive sanitarios), escadas, elevadores e rampas
(se for o caso) com dimensdes apropriadas, conforto térmico, aclstico e luminoso e
seguranca para material infectocontagioso.

Sistemas de informacao e registro

Além da estrutura fisica propriamente dita, outros recursos sdo necessarios
para o funcionamento adequado de um ambulatério, tais como um sistema de agen-
damento de pacientes, um sistema de prontuarios, incluindo arquivo, e material de
consumo.

°Em caso de atendimento diferenciado (ortopedia, oftalmologia, otorrinolaringologia, odontologia
etc.) ha caracterfsticas particulares, fora do escopo deste texto.
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0 agendamento de consultas pode ser feito em agendas de papel comuns, ven-
didas em diferentes tipos de estabelecimento, ou até mesmo em um caderno que seja
previamente adaptado, anotando-se nele as datas em que hd atendimento, o nimero
de vagas disponiveis, e as datas em que ndo haverd atendimento, incluindo o moti-
vo. Os motivos para ndo haver atendimento em determinada data incluem: feriados
nacionais, estaduais ou municipais, recesso, férias do profissional prescritor, eventos
realizados na instituicdo, entre outros.

E importante que a agenda esteja disponivel no local de atendimento e que as
pessoas fagam nela anotagdes padronizadas, incluindo informagdes legiveis de identi-
ficagdo do paciente e informagdes de contato (telefone e/ou e-mail do paciente), além
do tipo de consulta (primeira vez, retorno, curativo ou encaixe).

Existe também a possibilidade de se fazer 0 agendamento de consultas em um
sistema informatizado. Diferentes solugdes sdo comercialmente disponiveis, muitas
delas com integragdo com médulos de cadastro de pacientes e de prontudrio eletroni-
co. Em nossa experiéncia no Ambulatério Fitoterdpico da Farmacia da Natureza, utili-
zamos agendas de papel até o ano de 2012, quando passamos a utilizar uma estrutura
de agenda eletronica em rede local com padrdo iCalendar! com acesso via padrao
CalDAV?*? por softwares clientes, tais como: Apple Calendar®* ou Mozilla Sunbird*“.

A implantacdo de uma solucdo informatizada de agendamento de consultas
necessita de uma infraestrutura de informética (servidores, racks, rede local cabeada
ou sem fio, computadores clientes, sistema de backup, no-break, entre outros), que
requer avaliagdo e projeto feitos por um especialista. Outra possibilidade é utilizar re-
cursos de computagao em nuvem (cloud computing) para esta finalidade, recurso ado-
tado por nés em 2020, com o servigo gratuito Google Agenda®®. As vantagens incluem
menor necessidade de infraestrutura de informética (apenas computadores clientes),
porém a maior desvantagem é a necessidade de conexao estavel/confidvel a Internet.
Podem ser utilizados outros servigos gratuitos além do Google Agenda®®, tais como
Yahoo Agenda?’, Calendério do Microsoft Outlook®®, Apple iCloud?®® e outros.

*Mais informagdes em: https://en.wikipedia.org/wiki/ICalendar

2Mais informagdes em: https://en.wikipedia.org/wiki/CalDAV

3Mais informagdes em: https://en.wikipedia.org/wiki/Calendar_(Apple)
**Mais informagdes em: https://pt.wikipedia.org/wiki/Mozilla_Sunbird
>Disponivel em: https://calendar.google.com/calendar/r

*Disponivel em: https://calendar.google.com/calendar/r

"Disponivel em: https://calendar.yahoo.com

8Disponivel em: https://office.live.com/start/Calendar.aspx
*Disponivel em: https://www.icloud.com
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Todos os atendimentos realizados devem ser registrados no prontuario do pa-
ciente. A resolucdo n® 1638/2002% do Conselho Federal de Medicina (CFM) define o
prontuario como:

[...] documento tinico constituido de um conjunto de
informagdes, sinais e imagens registradas, geradas a partir de
pu— fatos, acontecimentos e situagdes sobre a satide do paciente e
- a assisténcia a ele prestada, de carater legal, sigiloso e cienti-
fico, que possibilita a comunicagdo entre membros da equipe
multiprofissional e a continuidade da assisténcia prestada ao
individuo (Resolugdo CFM n° 1638/2002).

A resolugao ainda afirma que “o prontudrio é documento valioso para o pacien-
te, para o médico que o assiste e para as instituicdes de salide, bem como para o ensi-
no, a pesquisa e os servicos publicos de salde, além de instrumento de defesa legal”.

De acordo com esta resolugdo, a responsabilidade pelo prontuario do paciente
cabe “ao médico assistente e aos demais profissionais que compartilham do atendi-
mento”, em todos os niveis hierdrquicos, que devem zelar pela qualidade das praticas
ali desenvolvidas.

Ainstituicao de salide e/ou ao médico competem “o dever de guarda do prontua-
rio, e 0 mesmo deve estar disponivel nos ambulatérios, nas enfermarias e nos servicos
de emergéncia para permitir a continuidade do tratamento do paciente e documentar
a atuagdo de cada profissional”. Além disto, “as institui¢des de salide devem garantir
supervisdo permanente dos prontudrios sob sua guarda, visando manter a qualidade
e preservacdo das informagdes neles contidas”, e mais, “para o armazenamento e a
eliminagdo de documentos do prontuario devem prevalecer os critérios médico-cienti-
ficos, histéricos e sociais de relevancia para o ensino, a pesquisa e a pratica médica”.

Ainda sobre o prontudrio do paciente, a Resolugdo CFM n° 1821/2007% estabe-
lece normas para a digitalizagdo de prontudrios e sua eliminagéo, ou a guarda por 20
anos de prontudrios em papel nunca digitalizados. A resolucéo ainda autoriza “o uso
de sistemas informatizados para a guarda e manuseio de prontudrios de pacientes e
para a troca de informagdo identificada em salde, eliminando a obrigatoriedade do
registro em papel, desde que esses sistemas atendam integralmente aos requisitos do
‘Nivel de garantia de seguranga 2 (NGS2)’, estabelecidos no Manual de Certificagdo
para Sistemas de Registro Eletronico em Salde”. Em outras palavras, a manutengdo
de prontudrios é uma atribuicéo da instituicdo de salide que requer método, recursos
e treinamento.

2Disponivel em: http://www.portalmedico.org.br/resolucoes/cfm/2002/1638_2002.htm
#Disponivel em: http://www.portalmedico.org.br/resolucoes/cfm/2007/1821_2007.pdf
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O suporte para o prontuario do paciente pode ser o papel ou um meio digital.
Cada um destes suportes possui vantagens e desvantagens, que estdo brevemente lis-
tadas no Quadro 8.19. Cada institui¢do de salide deve optar por uma solucéo que seja
vidvel e segura. Em nosso servico, utilizamos prontudrios em papel até 2012, quando
foi adotado prontuario eletrénico em software proprietario contratado pela instituigao.

Quadro 8.19. Vantagens e desvantagens dos principais suportes ao prontuario do paciente.
SUPORTE VANTAGENS DESVANTAGENS

Requer maior espaco fisico, recursos
humanos para organizagao e
manutengdo, esta sujeito a deterioragao
(pragas, umidade, tempo)

N&o depende de conexao a
Papel internet ou equipamento de
informatica, acesso rapido

Padronizagao do registro das Depende de uma conexdo a internet
Eletronico consultas, prote¢do por senha, e rede com ou sem fio (wireless) e
mecanismos de busca equipamento de informatica

Os métodos utilizados por cada profissional de satide para o diagndstico e a
prescricdo de fitoterapicos sdo discutidos anteriormente neste capitulo. A instituicdo
deve fornecer recursos adequados para o registro dos atendimentos e a emissao das

OUTROS RECURSOS
Ferramentas de comunicag¢ao

E importante que o ambulatério fitoterapico possua recursos de comunicagéo
bidirecional com seus pacientes. Por um lado, a comunicagdo do paciente com a ins-
tituicdo permite a esse iniciar contato com a instituicdo para diferentes finalidades,
para as quais diferentes canais sdo recomendados, dependendo da disponibilidade de
recursos de cada instituigdo, a saber (Quadro 8.20):

Quadro 8.20. Canais de comunicagao entre o paciente e a instituicdo recomendados para diferentes finalidades.

FINALIDADE CANAIS RECOMENDADOS

Caixas de depdsito de elogios, sugestdes ou
reclamacdes escritas em papel

Enderego para correspondéncia em papel
Endereco eletrdnico (e-mail)

Atendimento presencial

Nidmero de telefone (ouvidoria)

Elogios, sugestdes ou reclamagdes

Confirmagdo de comparecimento, comunicagdo de | Endereco eletronico (e-mail)
auséncia ou remarcagao de consulta Numero de telefone (secretaria ou agendamento)

Informacdo sobre evento adverso relacionado a Enderego eletronico (e-mail)
medicamento Ntdmero de telefone (farmacovigilancia)
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Por outro lado, canais de comunicacao entre a instituicdo e o paciente também
sdo necessarios e muito Uteis, com diferentes finalidades (Quadro 8.21):

Quadro 8.20. Canais de comunicagdo entre o paciente e a instituigdo recomendados para diferentes finalidades.

FINALIDADE CANAIS RECOMENDADOS

Informagdes sobre dias e horarios de atendimento,
tipos de profissionais, procedimentos para
agendamento e remarcagdo de consultas

Informacées sobre mudancas de dia
(reagendamentos ou convocagdes)

Informagdes sobre farmacovigilancia, segurancga e
adverténcias sobre medicamentos

Pagina na Internet
Pagina em redes sociais
Cartazes e folhetos informativos

Numero de telefone (secretaria ou agendamento)
Enderego eletronico (e-mail)

Pagina na Internet

Pagina em redes sociais

Nimero de telefone (secretaria ou agendamento)
Enderego eletrdnico (e-mail)

CONCLUSAO

Aimplantacdo de um ambulatério fitoterdpico, embora ndo seja obrigatéria na
farmacia viva, traz beneficios para a instituicdo e o paciente, aumentando as chances
de sucesso terapéutico e, ao mesmo tempo, diminuindo os riscos de eventos adversos
e interagdes medicamentosas. Entretanto, existem normas regulatérias que precisam
ser cumpridas durante a implantacdo e o funcionamento do servigo.
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Fontes de informacao
e regulacao sobre
plantas medicinais e
fitoterapicos

Ana Cecilia Bezerra Carvalho
Milene Camargos Almeida Ferreira
Fabio Carmona

Ana Maria Soares Pereira

As fontes de informagdes sobre plantas medicinais e fi-
toterdpicos, indicadas para o amplo estudo deste tema, deno-
minadas publicagdes técnico-cientificas, incluem sites nacio-
nais e internacionais com suas bases de dados, legislagdes,
farmacopeias, monografias de seguranga e eficécia, entre
outras. Nesse contexto ha uma infinidade de informagdes que
podem ser de livre acesso ou nao.

As fontes de informacao podem ser primarias (ou néo
filtradas) e secundérias (ou filtradas). As fontes primérias sdo
as bases cientificas, que catalogam centenas de milhares de
artigos publicados pela comunidade cientifica mundial. Ao
consultar fontes primarias, cabe ao profissional selecionar as
publicagdes mais relevantes e de maior qualidade metodolé-
gica, o que pode levar tempo considerdvel e exigir conheci-
mento aprofundado em metodologia cientifica.

Existem ferramentas que podem auxiliar o profissional
a avaliar a qualidade de uma publicagdo cientifica. Entre elas,
destacam-se as Critical Appraisal Tools, publicadas pelo Centre
for Evidence-Based Medicine, University of Oxford* e as Critical
Appraisal Worksheets, publicadas pela Duke University?.

*https://www.cebm.ox.ac.uk/resources/ebm-tools/critical-appraisal-tools
%https://guides.mclibrary.duke.edu/ebm/appraise
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A seguir sdo listadas algumas das fontes primérias mais utilizadas na area
de salde: PubMed/Medline (Medical Literature Analysis and Retrievel System On-
line) é uma das bases de dados mais acessadas, que permite encontrar contetidos
cientificos publicados em milhares de revistas que abordam os mais diferentes
temas relacionados a salide humana3. A busca nessa base de dados pode ser faci-
litada ao se usar palavras-chave (keywords), que podem ser consultadas no MeSH
(Medical Subject Headings) que disponibiliza o acesso a defini¢cdes de termos re-
lacionados a saude®, ou ainda na ferramenta da Biblioteca Virtual em Sadde, em
que é possivel encontrar termos relacionados a salde com tradugdes em inglés,
francés e espanhol, denominada DeCS (Descritores em Ciéncias da Satde)°.

Outras bases de dados, tais como Trip Medical Database®, Scopus’, Google
Scholar®, Web of Science® e LILACS (Literatura Latino-Americana e do Caribe em
Ciéncias da Salde)* também podem ser consultadas, apresentando contelidos se-
melhantes aos encontrados na PubMed/Medline.

Existem também as plataformas virtuais nacionais, como a Scielo (Bibliote-
ca Eletronica Cientifica On-line)'t, a BVS (Biblioteca Virtual em Salde)*? e a BDTD
(Biblioteca Digital Brasileira de Teses e Dissertagdes)*3, onde se encontram teses e
dissertagdes publicadas por institui¢des de ensino e pesquisa. Uma outra possibi-
lidade de busca é o Catalogo de Teses e Dissertagdes da Coordenagdo de Aperfei-
coamento de Pessoal de Nivel Superior (CAPES)*.

Por outro lado, as fontes secundarias trazem informagdes previamente se-
lecionadas e cuja qualidade foi avaliada por especialistas, sendo uma forma mais
rapida e confidvel para obtencao de informacdo em saude.

*https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/
*https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/
*https://decs.bvsalud.org/
Shttps://www.tripdatabase.com/
https://www.scopus.com/
8https://scholar.google.com.br/
°https://www.webofscience.com
https://lilacs.bvsalud.org/
“https://www.scielo.br/
2https://brasil.bvs.br/
Bhttps://bdtd.ibict.br/vufind/
**https://dadosabertos.capes.gov.br/group/catalogo-de-teses-e-dissertacoes-brasil
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As fontes secundarias de evidéncias cientificas sdo importantes, pois com-
pilam dados e resultados de diversos estudos para se obter conclusdo por meio
de métodos estatisticos especificos de meta-analise e/ou revisdo sistematica ou
narrativa. Varias bases de evidéncia cientifica podem ser acessadas: UpToDate?s,
DynaMed?, Essential Evidence Plus®’, ClinicalKey!®, BMJ Best Practice!® e Cochra-
ne®. Convém ressaltar que essas bases de evidéncias ndo sdo de acesso livre.

Existem ainda as fontes de informag&o especificas para a area de plantas me-
dicinais e fitoterapicos. Orgdos internacionais abordam este tema por meio de mo-
nografias, que podem incluir aspectos de qualidade, como ocorre nas farmacopeias,
ou de seguranga e eficdcia. Estas ultimas sdo elaboradas por comités especificos
e incluem diversas informacgdes, tais como posologia, via de administragdo, acao
farmacolégica, efeitos adversos, contraindicagdes, estudos pré-clinicos e clinicos,
constituintes quimicos, entre outros. Alguns exemplos importantes de monografias
de seguranga e eficacia sdo: EMA (European Medicines Agency)?, ESCOP (European
Scientific Cooperative on Phytotherapy)??, Health Canada? e WHO (World Health Or-
ganization)?. Existem ainda intimeras outras fontes de informacgdo sobre plantas
medicinais e fitoterdpicos, em especial no Oriente, com as quais os autores ainda
ndo tém familiaridade ou acesso.

No Brasil, o Ministério da Satde tem publicado monografias de plantas me-
dicinais que podem ser encontradas na biblioteca virtual do Ministério?s, incluindo
as “Informacgdes Sistematizadas das espécies que constam na Relagdo Nacional de
Plantas Medicinais de Interesse ao SUS”, enquanto que a Farmacopeia Brasileira
publicou o Formulério de Fitoterapicos da Farmacopeia Brasileira®®, que contem-
pla informagdes sobre fitoterapicos, como férmulas farmacéuticas, orientagdes
para o preparo, indicacdes, posologia, adverténcias, dentre outras; e o Memento
Fitoterapico da Farmacopeia Brasileira?’, que apresenta contelido especifico sobre

Bwww.uptodate.com

www.dynamed.com

"www.essencialevidenceplus.com

Bywww.clinicalkey.com

PBwww.bestpractice.bmj.com

2www.cochranelibrary.com
www.ema.europa.eu/en/human-regulatory/herbal-products/european-union-monographs-list-entries
2https://escop.com/

>http://webprod.hc-sc.gc.ca/nhpid-bdipsn/monosReq.do?lang=eng
%*https://apps.who.int/iris/handle/10665/42052

»https://pesquisa.bvsalud.org/bvsms/
*https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/farmacopeia/formulario-fitoterapico/arquivos/2021-fffb2-
final-c-capa2.pdf
#"https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/farmacopeia/formulario-fitoterapico/MementoFitoterapico1.pdf
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plantas medicinais e fitoterapicos para os profissionais habilitados a prescricéo
desses medicamentos.

As monografias de controle de qualidade sdo publicadas oficialmente pelas
farmacopeias. Além daregulamentacéo de produtos e servicos,aLein®9.782/1999,
que criou a Anvisa (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria), deu-lhe como com-
peténcia a coordenagdo da Farmacopeia Brasileira®® (BRASIL, 1999).

A Farmacopeia Brasileira é o cddigo oficial do pais para controle de quali-
dade de medicamentos, estando agora em sua sexta edicdo. Edicdes anteriores
foram revogadas por esta que é a vigente. Sdo aceitas também, de forma adicional
e quando ndo previsto na Farmacopeia Brasileira, o uso das farmacopeias interna-
cionais reconhecidas no pafs por meio da Resolugdo n°® 511/2021, a qual estabe-
lece que na auséncia de monografia oficial de matéria-prima, formas farmacéuti-
cas, correlatos e métodos gerais inscritos na Farmacopeia Brasileira, poderd ser
adotada monografia das sequintes Farmacopeias: Alem&, Americana, Argentina,
Britanica, Europeia, Francesa, Japonesa, Mexicana, Portuguesa e Internacional
(publicada pela Organizacao Mundial da Satide - OMS) em sua Ultima edi¢do (BRA-
SIL, 2021). Destas, algumas tem acesso livre por meio dos links disponibilizados
a seguir: USP - Farmacopeia Herbal Americana - O compéndio Herbal tem acesso
livre®; Farmacopeia Argentina®’. No 3° livro encontra-se o apartado de medica-
mentos herbarios®; Farmacopeia Internacional®?; Farmacopeia Japonesa - é pre-
ciso buscar as informagdes no documento principal®® e nos dois suplementos®; e
Farmacopeia Francesa®.

As farmacopeias sdo fontes de informacdo importantes para estabelecer
controle de qualidade de plantas medicinais e fitoterdpicos. De acordo com as
previsdes das Lei n®5.991/1973 e n° 6.360/1976, seu cumprimento é obrigatério
na fabricacdo e manipulagdo de insumos farmacéuticos e medicamentos (BRASIL,
1973, 1976).

2https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/farmacopeia/farmacopeia-brasileira
»https://hmc.usp.org/

*®https://www.argentina.gob.ar/anmat/farmacopea-argentina/libro
3thttps://www.argentina.gob.ar/sites/default/files/libro_tercero.pdf
2https://apps.who.int/phint/en/p/docf/Sé
3https://www.mhlw.go.jp/file/06-Seisakujouhou-11120000-lyakushokuhinkyoku/JP17_REV_1.pdf
**https://www.pmda.go.jp/english/rs-sb-std/standards-development/jp/0019.html
*https://ansm.sante.fr/uploads/2021/03/26/20210108-pharmacopeel1eme-edition-complete.zip
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Adicionalmente, encontram-se vérios livros e cartilhas que publicaram in-
formacdes sobre uso de plantas medicinais e fitoterapicos, incluindo os elabora-
dos por servigos farmacéuticos, como as farmacias vivas, e por institui¢des de pes-
quisa nacional. Exemplos destes livros podem ser encontrados no Anexo |1l da RDC
n°® 26/2014, que publicou a Lista de referéncias para a comprovagdo da tradicio-
nalidade de uso de Fitoterdpicos. Todas essas informacdes sdo importantes para
a padronizacdo e elaboragdo de fitoterapicos de qualidade, seqguranca e eficacia
(BRASIL, 2014a).

As publicacdes elaboradas pelas farméacias vivas, documentando as formu-
lagdes por elas padronizadas para prescricao, constituem importante fonte de in-
formacdo sobre os fitoterapicos que estdo sendo utilizados no pais, sendo impor-
tante que sejam detalhadas nestas publicagdes dados sobre 0 modo de obtengdo
de fitoterdpico (incluindo o nome cientifico da espécie; parte da planta utilizada; se
deve ser utilizada fntegra, rasurada ou triturada; quando se tratar de um extrato, infor-
mar o método de extragdo detalhado, informando os liquidos extratores e métodos e
tempos utilizados; quais as concentragdes sao padronizadas no servigo; qual a forma
farmacéutica e excipientes recomendados qualitativamente e quantitativamente; qual
a concentragdo do IFAV na forma farmacéutica; o modo de uso detalhado, a faixa etéria
recomendada, a posologia, a duragdo proposta de uso e as restricdes quanto ao uso
daquela formulagao). Sendo possivel, é ideal incluir nas publica¢bes por quanto tempo
aquela formulagdo ja é padronizada no servigo, de modo a contribuir com a comprova-
¢do do uso tradicional da formulacao no pais.

Para serem utilizados no pafs, os fitoterdpicos e suas empresas elaborado-
ras, incluindo indUstrias e farmacias, devem seguir a legislacdo sanitaria, a qual é
publicada pelo Congresso Nacional, por meio de Leis, como a Lei n°® 6.360/1976,
que Dispée sobre a Vigildncia Sanitdria a que ficam sujeitos os Medicamentos, as
Drogas, os Insumos Farmacéuticos e Correlatos, Cosméticos, Saneantes e Outros
Produtos, e dd outras Providéncias; e a Lei n©5.991/1973, que Dispde sobre o Con-
trole Sanitario do Comércio de Drogas, Medicamentos, Insumos Farmacéuticos e
Correlatos, e da outras Providéncias; por Decretos, os quais sdo publicados pela
Presidéncia da Republica, tais como o Decreto n® 5.813/2006 que aprovou a Politi-
ca Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos e dé outras providéncias; ou por
meio de normas infralegais, como resolugdes e portarias, as quais, por exemplo,
podem ser publicas pelas Anvisa, ou Ministério da Sadde, respectivamente.
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A Anvisa disponibiliza em sua plataforma diversos documentos os quais es-
tdo reunidos no Consolidado de Normas de Registro e Notificagdo de Fitoterapi-
cos®. Este consolidado publicou as normas aplicaveis ao registro de medicamen-
tos industrializados, e como foi publicado em 2018, contém normas que ndo sdo
as mais atuais, por ja terem sido republicadas, assim, recomenda-se a busca das
informagdes sobre legislacdo aplicavel a fitoterdpicos nas bibliotecas de temas
publicadas pela Anvisa®’.

Cada biblioteca é estruturada em temas que representam sec¢des do estoque
regulatério, descritos de acordo com o que a Anvisa regula (produtos e servigos
sujeitos a vigilancia sanitéria) e como ela regula (registro, notificacdo, fiscaliza-
cdo, monitoramento etc). Na biblioteca para medicamentos, podem ser obtidas as
normas aplicaveis para producdo de fitoterdpicos manipulados, sejam em farma-
cias de manipulagdo, conforme a RDC n° 67/2017, que estabelece as Boas prati-
cas de manipulacdo de preparagbes magistrais e oficinais para uso humano em
farmdcias; ou nas farmacias vivas (FV), conforme previsto na RDC n° 18/2013 que
estabeleceu as Boas praticas de processamento e armazenamento de plantas me-
dicinais, preparacéo e dispensacdo de produtos magistrais e oficinais de plantas
medicinais e fitoterapicos em farmécias vivas no ambito do Sistema Unico de Sau-
de (SUS) (BRASIL, 2007, 2013).

Ha ainda a Biblioteca de Temas Transversais, que abrange assuntos aplica-
dos a todos os macrotemas, tais como: Autorizagao de Funcionamento de Empresa
(AFE), Certificacdo de Boas Praticas de Fabricacdo (CBPF), Taxas de Fiscalizagao
de Vigilancia Sanitaria (TFVS), Peticionamento de recursos etc.

A produgdo e a manipulagdo de fitoterdpicos envolve varias etapas de de-
senvolvimento, sendo cada uma delas padronizada por meio de procedimentos e
regulamentacgdes.

De acordo com a legislacdo sanitaria brasileira, em especial, a Lei n°
5.991/1973, todo produto farmacéutico, tecnicamente obtido ou elaborado, com
finalidade profilatica, curativa, paliativa ou para fins de diagnéstico, é classifica-
do como medicamento. Ademais, a Lei n® 6.360/76 determina as previsdes para
producdo de medicamentos. De acordo com esta lei, nenhum medicamento indus-
trializado, inclusive os importados, podera ser industrializado, exposto a venda ou
entregue ao consumo antes de registrado. Além de medicamentos registrados, a
legislacdo sanitéria prevé também a notificagcdo de medicamentos industrializa-
dos, que é uma forma eletronica simplificada de liberacdo de medicamentos de
mais baixo risco ao mercado. Para tanto, é necessario que a empresa fabricante

3%http://antigo.anvisa.gov.br/documents/33836/2501251/Consolidado_fitoterapicos_2018.pdf/a2f53581-
43e5-47bb-8731-99d739114e10
"https://www.gov.br/anvisa/pt-br/assuntos/regulamentacao/legislacao/bibliotecas-tematicas
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do medicamento esteja cadastrada no sistema eletrdnico da Anvisa para fazer a
notificacdo. O cadastro é feito por meio da comprovacdo da produgdo conforme as
Boas Préticas de Fabricagdo (BPF) de medicamentos. Os produtos notificados sdo
previamente padronizados pela Anvisa quanto a sua seguranga, eficacia e quali-
dade (BRASIL, 2014b).

Os fitoterdpicos industrializados englobam tanto os Medicamentos Fitote-
rapicos (MF) como os Produtos Tradicionais Fitoterdpicos (PTF). Sao constituidos
por matérias-primas ativas de origem vegetal, ndo sendo permitida a associacdo
com substancias ativas de origem sintética ou semi-sintética. A eficacia e a sequ-
ranca sdo validadas por meio de levantamentos etnofarmacolégicos, de utilizagao,
para os PTF, ou por meio de evidéncias ndo clinicas e clinicas para os MF (BRASIL,
2014a).

Ha também os fitoterdpicos manipulados, elaborados em farmacias de ma-
nipulacdo e farmacias vivas autorizadas pela vigilancia sanitaria. Os fitoterapicos
manipulados podem ser enquadrados como oficinais, quando tiverem suas formu-
lagdes descritas no Formulario de Fitoterdapicos da Farmacopeia Brasileira, edicdo
vigente, ou magistrais, quando a formulacdo for preparada a partir de uma pres-
cricdo de profissional habilitado, destinada a um paciente individualizado, e que
estabeleca em detalhes sua composicéo, forma farmacéutica, posologia e modo
de usar (BRASIL, 2013).

Fitoterapicos industrializados, antes de sua autorizagdo ao mercado, pre-
cisam comprovar sua qualidade, seguranga e eficacia. A autorizagdo prévia ao
comércio ndo é solicitada para os fitoterapicos manipulados, considerando que
a manipulagao se d& de forma oficinal, com base em formulag¢des que tiveram a
seguranca e eficacia previamente avaliadas pela Anvisa por meio do FFFB, ou por
meio da prescri¢do de profissional habilitado, o qual é o responsavel pelo uso des-
te produto, devendo conhecer profundamente a seguranga e eficacia das formula-
¢Oes que prescreve. A habilitagdo de cada classe profissional é dada pelo conselho
oficial de classe estabelecido no pafs, como, por exemplo, o Conselho Federal de
Medicina, ou de Farmacia.

A manipulacdo de medicamentos em farmacias, de acordo com a RDC n°
67/2007, é possivel para as classes descritas no Quadro 9.1 abaixo, sequindo as
regras aplicdveis estabelecidas nesta resolugao. As farmacias de manipulacéo re-
gulamentadas por esta norma podem ser publicas ou privadas.
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Quadro 9.1. Grupos de atividades por natureza dos insumos em farmacias de
manipulagdo, conforme RDC n° 67/2007.

Disposi¢des a serem atendidas da

Atividades/Natureza dos insumos manipulados

RDC 67/2007
Grupo | Mampula,(;e.lo de .medlc'amentos @ par.tlr de insu- Regulamento Técnico e Anexo .
mos/matérias primas, inclusive de origem vegetal.
Grupo Il Mam[iul:?\gao LS RO Regulamento Técnico e Anexo | e Il
terapéutico.
Grupo Il MampulagaAo d.e ant1!319t1co, horménios, C]tQStat]_ Regulamento Técnico e Anexo | e Ill.
cos e substancias sujeitas a controle especial.
Grupo IV Manipulagdo de produtos estéreis. Regulamento Técnico e Anexo | e IV.
Grupo V Manipulagdo de medicamentos homeopdticos. Regulament.o Tecmco eAnexol
(quando aplicavel) e V.
. = as o Regulamento Técnico. Anexo | (no
Manipulagdo de doses unitarias e unitarizagdo de
Grupo VI . . , que couber), Anexo IV (quando
doses de medicamentos em servicos de satde.
couber) e Anexo VI.

Fonte: RDC n°67/2007

No bojo das discussdes da Politica Nacional de Plantas Medicinais e Fitotera-
picos (PNPMF), foi criada a farmdcia viva, que é o estabelecimento publico habilitado
ao processamento e armazenamento de plantas medicinais, preparacao e dispensagao
de produtos magistrais e oficinais de plantas medicinais e fitoterdpicos no ambito do
Sistema Unico de Satde (SUS) (RDC 18/2013).

Ambas as farmacias, de manipulagdo e farmacia viva, para iniciarem suas ati-
vidades devem estar regularizadas junto ao érgdo de vigilancia sanitéria local, pos-
suindo o alvara sanitario, e devem possuir Autorizagcdo de Funcionamento de Empresa
(AFE) expedida pela Anvisa.

Focando-se um pouco a atengdo na farmdcia viva, observa-se que a regulamen-
tacdo das atividades de manipulagdo/dispensacéo é feita pela Anvisa, enquanto a re-
gulamentagdo das atividades de boas praticas agricolas, ligadas ao horto de producao
de plantas medicinais, estdo sob competéncia do Ministério da Agricultura Pecudria e
Abastecimento (MAPA). De modo a entender a diferenciagdo entre essas duas ativida-
des, a RDC n°® 654/2022, que Dispde sobre as Boas Praticas de Fabricagdo de Insumos
Farmacéuticos Ativos, traz em seu anexo | um quadro que detalha em que atividade
inicia a atuagdo da vigilancia sanitaria.

A farmécia viva deve seguir ainda as exigéncias da legislagdo sobre geren-
ciamento dos residuos de servigos de saldide, bem como os demais dispositivos e
regulamentos sanitérios, ambientais ou de limpeza urbana, federais, estaduais,
municipais ou do Distrito Federal. E de responsabilidade da FV prever e prover re-
cursos humanos, infra-estrutura fisica, equipamentos e procedimentos necessa-
rios a operacionalizagdo das suas atividades, sendo responsével pela qualidade
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dos produtos, conservacdo, distribuicdo, transporte e dispensacgao, devendo pres-
tar orientagdo farmacéutica necessaria aos pacientes, objetivando o uso correto
dos produtos.

O responsavel técnico pela FV é o profissional legalmente habilitado com
registro no Conselho Regional de Farmécia, o qual tem um papel importante em di-
versas atividades do estabelecimento, desde a garantia da qualidade dos produtos
manipulados, com o objetivo assegurar que os produtos e servigos estejam dentro
dos padrdes de qualidade exigidos, a avaliacdo da prescricdo e a dispensacgdo dos
produtos. A dispensagao dos produtos manipulados na FV pode ser realizada no
préprio estabelecimento ou em outros estabelecimentos da rede SUS tais como
ambulatérios, hospitais e unidades de satde (BRASIL, 2013).

Todas as etapas de preparacdo e manipulacdo na FV devem ser documen-
tadas, com procedimentos escritos que definam a especificidade das operagdes e
permitam o rastreamento dos produtos, sendo indispensavel o acompanhamento e
o controle de todo o processo, de modo a garantir ao paciente um produto com qua-
lidade, seguro e eficaz. ARDC n° 18/20413 detalha atribuig¢ées e responsabilidades
na FV, assim como as orientacGes sobre infraestrutura fisica do estabelecimento,
0s materiais, equipamentos e utensilios a serem utilizados, além de orientagdes
sobre limpeza e sanitizagdo, sendo importante o seu detalhado conhecimento para
a boa realizagdo das atividades (BRASIL, 2013).

Para os medicamentos manipulados nas FV ndo se aplicam os termos MF ou
PTF, tendo a RDC n° 18/2013 nomeado os produtos elaborados como fitoterdpicos.

O controle da qualidade dos fitoterdpicos inicia na selecdo das matérias-
-primas, engloba materiais de embalagem, e termina com o produto embalado,
incluindo-se a anélise do periodo pelo qual o medicamento encontra-se ideal para
consumo (prazo de validade). A conservacdo e o armazenamento, bem como a qua-
lidade das matérias-primas, materiais de embalagem e produto preparado devem
ser avaliados.

De acordo com a RDC n° 18/2013, as plantas medicinais utilizadas na FV
devem ser identificadas botanicamente (BRASIL, 2013). A identificagdo botanica
correta da espécie é o primeiro quesito a contribuir para a seguranca e a eficacia
do medicamento. Existem ferramentas on-line, que podem ser fontes de consulta
sobre o local de origem da espécie, a familia botanica, nomenclatura binomial,
bem como a existéncia de sinonimias. Como exemplos internacionais, pode-se ci-
tar: Plants of the World t%, Tropicos®® e The Plant List*’, e os nacionais Species-
link“* e Reflora“®2.

38https://powo.science.kew.org/
3https://www.tropicos.org/home
“Ohttp://www.theplantlist.org
“thttps://specieslink.net/
“2http://reflora.jbrj.gov.br/reflora
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A RDC n° 18/2013 estabelece os controles aplicéveis a demonstracdo da
qualidade de matéria-prima e materiais de embalagem (BRASIL, 2013). Quanto as
plantas medicinais, para fins de controle, deve ser realizada a montagem da cole-
cdo de amostras das espécies trabalhadas (exsicatas), que servirdo como padrao,
contendo a parte utilizada seca e inteira, acondicionada em embalagem apropria-
da, havendo ainda uma série de requisitos de controle a serem observados, tais
como testes para determinacdo de materiais estranhos e adulterantes, pesquisas
de contaminacdo microbioldgica (contagem total, fungos e leveduras), umidade e
determinacédo de cinzas totais, prospecgdo fitoquimica ou perfil cromatografico, e
indice de acidez (quando aplicével); avaliagdo dos caracteres macroscépicos para
plantas integras ou grosseiramente rasuradas; e avaliagdo dos caracteres micros-
cépicos para materiais fragmentados ou pdé (BRASIL, 2013). Os testes devem ser
feitos conforme métodos e especificagdes padronizados na Farmacopeia Brasileira
ou, conforme detalhado acima, nas farmacopeias oficiais reconhecidas no pafs.

A farmdcia viva é um estabelecimento autorizado a fabricar o préprio in-
sumo ativo vegetal, sendo necessario que pelo menos um dos insumos utilizados
seja nela cultivado e produzido. No caso de ser necessario adquirir os insumos
ativos vegetais a serem utilizados, os mesmos devem ser adquiridos de fabrican-
tes/fornecedores qualificados quanto aos critérios de qualidade, de acordo com
as especifica¢des determinadas na RDC n° 18/2013. A qualificagdo do fabricante/
fornecedor deve abranger a comprovagdo de regularidade perante as autoridades
sanitarias competentes, exceto para horta/horto oficial ou comunitério.

As matérias-primas, materiais de embalagem e produtos manipulados de-
vem ser armazenados sob condi¢des apropriadas de modo a preservar a identida-
de, integridade, qualidade e sequranca dos mesmos. Para garantir a manutengao
da qualidade do material armazenado, o tempo da armazenagem da matéria-prima
vegetal deve ser minimo (BRASIL, 2013).

As matérias-primas recebidas devem ser identificadas, armazenadas, co-
locadas em quarentena, amostradas, analisadas conforme especificacdes e ro-
tuladas quanto a sua situacdo, de acordo com procedimentos escritos. Todas as
matérias-primas e materiais de embalagem devem ser submetidos a inspecéo de
recebimento para verificar se estdo adequadamente identificados, além da inte-
gridade e condi¢des de limpeza da embalagem, a correspondéncia entre o pedido,
a nota de entrega e os rétulos e o prazo de validade, efetuando-se o registro dos
dados, conforme o previsto na RDC n° 18/2013. Os controles englobam também
os insumos nao ativos, desde a 4gua até os excipientes utilizados nas formulagdes
farmacéuticas (BRASIL, 2013).
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A FV deve possuir procedimentos operacionais escritos para preparacdes a
base de plantas medicinais nas diferentes formas farmacéuticas. Todos os contro-
les em processo e ambientais necessarios devem ser realizados e registrados. A FV
deve dispor de laboratério de controle de qualidade capacitado para realizacédo de
controle em processo e andlise das preparacdes (BRASIL, 2013).

Todas as informacdes de rétulos, nos produtos acabados e matérias-primas,
sdo estabelecidas na RDC n° 18/2013, assim como os controles aplicaveis a cada
uma destas fases estdo estabelecidos e devem ser sequidos, de modo a garantir a
integridade e qualidade dos produtos a serem submetidos a populagdo.

A FV pode manter estoque minimo de preparacdes fitoterapicas constantes
do Formulario Fitoterdpico da Farmacopeia Brasileira, edicdo vigente, e de bases
galénicas, de acordo com as necessidades técnicas e gerenciais do estabeleci-
mento, desde que garantida a qualidade e estabilidade das drogas vegetais e de
suas preparagbes. O estoque minimo é estabelecido para cada estabelecimento,
e, neste caso, o controle, considerando a produgdo em lotes, é mais semelhante
ao aplicado a indUstrias farmacéuticas na legislagdo sanitaria, sequindo os testes
previstos na RDC n° 18/2013. As analises devem ser realizadas conforme meto-
dologia oficial e em amostragem estatisticamente representativa do tamanho do
lote. E facultado a FV terceirizar o controle de qualidade de preparacdes manipu-
ladas do estoque minimo, com laboratérios tecnicamente capacitados para este
fim, mediante contrato formal, conforme determina a legislagdo vigente (BRASIL,
2013). Essas orientagdes tém como objetivo a disponibilizacao de fitoterdpicos de
qualidade, seguros e eficazes a populagdo brasileira, por meio do SUS, atuando a
favor dos principios da PNPMF e contribuindo para melhoria da satde publica por
meio do uso de fitoterdpicos.

As fontes de informacgao sobre plantas medicinais e fitoterapicos sdo nume-
rosas e a analise da qualidade dos contelidos disponiveis é imprescindivel. Assim,
foi desenvolvido o portal Fitoterapia Brasil**, um ambiente on-line que retine infor-
magdes sistematizadas técnico-cientificas e educativas sobre o tema, obtidas em
diversos documentos fisicos ou digitais de livre acesso.

“https://www.fitoterapiabrasil.com.br/
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Todo o contetdo disponibilizado no portal Fitoterapia Brasil é produzido a
partir de um Procedimento Operacional Padrdo que contempla analise da qualida-
de de conteldos, assegurando ao leitor, em especial aos profissionais da salde, in-
formacgdes que foram submetidas a um processo de curadoria. Atualmente, o portal
encontra-se subdividido em diversos temas como: plantas medicinais, legislagdo,
controle de qualidade, farmécias vivas, doengas e plantas medicinais, biblioteca
virtual, botanica, conceitos, pessoas e saberes, dentre outros. A construcdo deste
ambiente on-line contou com o apoio do Ministério da Saude-DF, da Prefeitura
Municipal de Jardinépolis-SP, da Universidade de Ribeirdo Preto - UNAERP-SP, da
Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto da Universidade de S&o Paulo - FMRP-SP
e da Farmacia da Natureza/SP.
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