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RESUMO: Os fitoterapicos sdo utilizados por automedicagdo ou por prescrigio médica e a
maior parte nio tem o seu perfil toxico bem conhecido. Atualmente estdo incorporados aos varios
Programas de Fitoterapia como opgao terapéutica eficaz e pouco custosa. A importancia da inclusdo
dos fitoterapicos nos programas de farmacovigilancia vem sendo reconhecida nos tltimos anos por
varios paises da Europa, como Reino Unido e Alemanha, onde varias plantas foram submetidas a
farmacovigilancia e muitas delas foram retiradas do mercado devido a importantes efeitos toxicos
e risco para uso humano. O aumento no niimero de reagdes adversas reportado é possivelmente
justificado pelo aumento do interesse populacional pelas terapias naturais observado nas ultimas
décadas. A farmacovigilancia de plantas medicinais e fitoterapicos € uma preocupagio emergente
e através do sistema internacional sera possivel identificar os efeitos indesejaveis desconhecidos,
quantificar os riscos e identificar os fatores de riscos e mecanismos, padronizar termos, divulgar
experiéncias, entre outros, permitindo seu uso seguro e eficaz.

Unitermos: Farmacovigilancia, reagdes adversas, fitoterapicos, plantas medicinais.

ABSTRACT: “Pharmacovigilance and adverse reactions to the medicinal plants and herbal
drugs: a reality”. The herbal drugs are used by self-medication or by medical prescription and most
of them do not have their toxic profile well know. Currently they are incorporate to the Phytotherapy
Programs as an effective and little expensive therapeutic option. The importance of the inclusion of
the herbal drugs in the pharmacovigilance programs has been recognized in the last years by several
countries from Europe, like United Kingdom and Germany, where several plants were submitted to
pharmacovigilance and many of them were removed from the market due to important toxic effects
and risk for human use. The pharmacovigilance of medicinal plants and herbal drugs is an emergent
concern and through the international system it will be possible to identify the ignored undesirable
effects, to quantify the risks and to identify the risks factors and mechanisms, to standardize terms,
to publish experiences, etc., allowing their safe and effective use.

Keywords: Pharmacovigilance, adverse reactions, herbal drugs, medicinal plants.

INTRODUCAO

A atencdo dirigida pelas autoridades e
administragdes de satde para o uso de plantas medicinais
aumentou consideravelmente nos ultimos anos, por
diferentes razdes ¢ em diferentes setores. Incentivo em
investimentos publicos em plantas medicinais tem sido
feito pela OMS desde 1978, observando-se crescente
aceitagdo da fitoterapia por profissionais de saude da
atencdo basica assim como a observagdo do aumento de
seu uso pela populagdo (Homar, 2005). Nos paises em
desenvolvimento, isto resultou principalmente na decisdo
de levar mais a sério a medicina tradicional e de explorar
a possibilidade de utiliza-la em cuidados primarios de
saude. Em outros paises as autoridades de satde foram
obrigadas a adotar medidas impostas pelo interesse do
publico no uso de plantas medicinais (Guimaraes et al.,
2006; Carvalho et al., 2008).
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Infelizmente, a maior parte dos fitoterapicos
que sdo utilizados atualmente por automedicagdo ou
por prescrigdo médica ndo tem o seu perfil toxico bem
conhecido (Capasso et al., 2000; Veiga-Junior VF 2008).
Por outro lado, a utilizagdo inadequada de um produto,
mesmo de baixa toxicidade, pode induzir problemas
graves desde que existam outros fatores de risco tais
como contra-indicagdes ou uso concomitante de outros
medicamentos (Coelho, 1998; Cordeiro et al., 2005;
Amorim et al., 2007).

A crenga na “naturalidade inocua” dos
fitoterapicos e plantas medicinais ndo ¢ facilmente
contradita, pois as evidéncias cientificas de ocorréncia
de intoxicagdes ¢ efeitos colaterais relacionados com o
uso de plantas medicinais consistem em informagdes que
dificilmente chegam ao alcance dos usuarios atendidos
nos servicos de saude publica caracterizado como
individuos de baixa escolaridade e acervo cultural (Silva,
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2003; Silva et al., 2006; Alexandre et al., 2008).

O exercicio da fitoterapia representa uma pratica
sociocultural da comunidade, que vem sendo aceita e
utilizada por médicos do mundo todo, ainda que estes
tenham sido formados em institui¢cdes pertencentes a um
modelo biomédico-farmacolégico de atengdo a saude
(Silva, 2003).

Segundo a OMS (Organizagdo Mundial de
Saude) 65 a 80% da populacdo mundial, especialmente
em paises em desenvolvimento, ainda confiam nos
produtos a base de plantas medicinais no tratamento
de suas doengas, ou utiliza a medicina tradicional (ou
alternativa, ndo convencional, ndo ortodoxa ou medicina
complementar) na atengdo primaria a saide (Rahman
& Singhal, 2002). Esses produtos sdo utilizados para
varias finalidades, sob diversas combinagdes (com
medicamentos alopaticos, homeopaticos, entre outros)
baseados em evidéncias histéricas ou pessoais, onde
geralmente ndo sdo atribuidos nenhum evento adverso
(Calixto, 2000; Funari & Ferro, 2005).

O aumento do consumo de plantas medicinais
“in natura” ou sob a forma de produtos derivados, no
Brasil e em outros paises ¢ continentes, como Estados
Unidos e Europa (Calixto, 2000; Genovés et al., 2001;
Soares et al., 2006) também pode estar influenciado pela
propaganda e divulgagdo nos meios de comunicagdo e
pela atuagdo fraca dos organismos estatais responsaveis
pela vigilancia sanitaria, assim como recurso terapéutico
alternativo, isento de efeitos indesejaveis, ¢ desprovido
de toxicidade ou contra-indicagdes (Silva & Ritter,
2002), como também justificado pelo amplo comércio
em locais publicos e a venda de formas derivadas simples
em farmacias, supermercados e outros estabelecimentos
(Simdes et al., 1998).

Vale ressaltar que no Brasil o uso de plantas
medicinais € promovido também pela crise econdmica
que afeta o pais, aliada ao dificil acesso da populagdo
a assisténcia médica e farmacéutica, ao custo dos
medicamentos industrializados ¢ uma tendéncia dos
consumidores a utilizarem produtos de origem natural
decorrente de uma “consciéncia ecoldgica” estabelecida
nos ultimos anos (Simdes et al., 1998).

O aumento no ntimero de reagdes adversas é
possivelmente justificado pelo aumento do uso de plantas
medicinais (Gallo et al., 2000). Mais de 5000 suspeitas
de reacdes adversas relacionadas ao uso de ervas foram
informadas a OMS antes de 1996. Entre janeiro de 1993
e outubro de 1998, 2621 eventos adversos, incluindo 101
mortes, associadas com suplementos dietéticos foram
informadas ao FDA, porém esses eventos adversos nio
foram bem reportados porque ndo ha nos Estados Unidos
nenhum sistema de monitorizagdo como ocorre com oS
medicamentos convencionais (Adusumilli et al., 2002).
Outro fator que contribui para ndo notificagdo sdo os
médicos que sempre ndo reconhecem eventos adversos
associados com o uso de fitoterapicos e que os pacientes
ndo informam o uso de plantas durante a consulta

(Rahman & Singhal, 2002; Adusumilli et al., 2002).

Nos Estados Unidos as plantas assim como as
vitaminas, sais minerais ¢ aminoacidos sdo classificados
como suplemento alimentar através do “The Dietary
Supplement Health and Education Act of 1994” (Elvin-
Lewis, 2001). Esforcos generalizados de toxicologistas,
farmacéuticos e quimicos de produtos naturais sdo
observados através de publicagdes de grande valor
cientifico, onde varias informagdes sobre os efeitos
adversos sdo bem elucidados, como o “American Herbal
Pharmacopeia and Therapeutic Compendium” com mais
de 2000 monografias de produtos naturais, além do
“American Products Herbal Association (AHPA)”, The
Botanical Safety Handbook, 2° edi¢do (1998) e possui
inclusdo de algumas monografias de plantas com seus
riscos e beneficios conhecidos na “The United States
Pharmacopeia (USP)” (Elvin-Lewis, 2001; Veiga-Junior
& Mello, 2008).

Pesquisa realizada no Reino Unido sugere uma
incidéncia de evento adverso atribuido a fitoterapicos em
torno de 7% (Abbott et al., 1996; Pinn, 2001). Outros
estudos realizados em hospitais de Taiwan e Hong
Kong mostraram uma significante admissdo hospitalar
ocasionado por plantas, variando entre 0,2 a 0,5% (Pinn,
2001).

Um pais onde a farmacovigilincia de
fitoterapicos esta bastante avangada é a Alemanha, onde
desde 1978, mais de 400 produtos fitoterapicos foram
submetidos a Farmacovigilancia e muitos deles foram
retirados do mercado devido a importantes efeitos toxicos
e risco para uso humano (Calixto, 2000). Na Italia,
verifica-se uma regulamentagdo avangada, com inclusdo
de um programa de Fitovigilancia (farmacovigilancia de
plantas medicinais) em destaque. Na Australia as rea¢des
adversas a plantas medicinais passaram a ser publicadas
no “Therapeutic Goods Administration” (Pinn, 2001).

A farmacovigilancia de plantas medicinais e
fitoterapicos é uma preocupacdo emergente ¢ através do
sistema internacional sera possivel identificar os efeitos
indesejaveis desconhecidos, quantificar os riscos e
identificar os fatores de riscos e mecanismos, padronizar
termos, divulgar experiéncias, entre outros, permitindo
seu uso seguro e eficaz.

DISCUSSAO

O aumento no numero de reagdes adversas
reportado é possivelmente justificado pelo aumento do
interesse populacional pelas terapias naturais observado
nas ultimas décadas, o que justifica também o crescente
nimero de publicagdes nessa area, como por exemplo,
tendo como base o Medline, observa-se que em 1966 nio
ha publicagdes, de 1966 a 1976 foram publicados apenas
3 artigos, ¢ a cada década foi observado um aumento
de estudos publicados de 3, 9 e 68, respectivamente em
1976, 1986 ¢ 1996 (Rahman & Singhal, 2002).
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Monitorizacdo
medicinais

e farmacovigilancia de plantas

Os métodos empregados em farmacovigilancia
de fitoterdpicos - notificacdo espontanea de RAM (Reacao
Adversa a Medicamento), monitorizacdo de pacientes
e estudos analiticos - sdo semelhantes ao que se utiliza
na farmacovigilancia de medicamentos convencionais,
onde se verifica as relacdes de casualidade e gravidade
segundo método estabelecido pela OMS (WHO, 2003a).
E importante levar em conta que os fitoterapicos
sd0 em muitos casos misturas complexas de varias
plantas das quais se conhece pouco sobre a toxicidade
e particularmente sobre o perfil de reacdes adversas
além da dificuldade de distinguir reagdes adversas de
eventos relacionados a qualidade do produto fitoterapico,
adulteracdo, contaminacdo, preparacdo incorreta ou
estocagem inadequada e/ou uso inapropriado, irracional
(Silveira, 2007).

A Organizagdo Mundial de Saude (OMS),
através da publicacdo do “Guidelines” de Monitorizacao
e Farmacovigilancia de Plantas Medicinais em 2003
(WHO, 2003a), propde a inclusido de plantas medicinais,
medicina tradicional e complementar, produtos do sangue
e bioldgicos, dispositivos medicinais e vacinas ao Sistema
Internacional de Farmacovigilancia; define termos,
assim como dd maior relevancia a fatos como erros de
medicagdo, eficacia, abuso e mistura de medicamentos,
interagdes, etc.

Além da identificagdo de eventos adversos
as plantas medicinais, quantificacdo de seus riscos e
prevencdo de eventos adversos a plantas medicinais,
0 “Guidelines” objetiva servir como suporte entre 0s
paises membros para fortalecimento na capacitacido
em farmacovigilancia; inclusdo das plantas no Sistema
Internacional de Farmacovigilancia; padronizacdo dos
termos; promover e fortalecer trocas de informacgdes
seguras e coordenadas internacionalmente entre os
centros e promover seguranga € propor uso de plantas
medicinais.

Considera também a necessidade de expansao
do conhecimento de casos reportados, estabelecimento
de mecanismos de Farmacovigilancia, adquirir
experiéncias e suporte (treinamento de pessoal, analises
das suspeitas, acesso a informacdo), desenvolvimento de
uma classificacdo e/ou sistema de codigos padronizado
para plantas medicinais, assim como estabelecer
uma comunica¢do global, nacional e com governos,
autoridades, centros, profissionais e consumidores.

Classificacdo dos efeitos adversos associados as plantas
medicinais

Classificacdo ATC para plantas

Em 1998, De Smet propés um sistema de
Classificagdo ATC (Classificagdo Anatdmica-Terapéutica)
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de plantas medicinais com estruturas completamente
compativeis com um sistema regular, mais tarde reunido
em um “Guidelines for Herbal ATC classification”,
publicado pela OMS, através do “Uppsala Monitoring
Center”, em 2002 (WHO, 2002). Tal codigo é dividido
em niveis, comec¢ando com o nivel 0 (zero), designado
pela letra H, no caso de plantas medicinais, com
divisdo em grupos de acordo com seu uso terapéutico,
semelhantemente ao sistema ATC utilizado regularmente.
Esse sistema de co6digos permite:

Facilitar uma comunicagdo mais correta;
Sugestdo de efeitos e mecanismo de agdo
do constituinte da planta;

e  Usos terapéuticos tradicionais,

e Indicacio;

e Nome botanico completo;

o Identificagdo da planta, parte utilizada,
métodos de extragdo,  constituintes
quimicos.

Classificacdo quanto as reacdes intrinsecas e

extrinsecas

Os efeitos adversos associados a plantas
medicinais sdo classificados em intrinsecos e extrinsecos
(Bensoussan & Myers, 1996) e Pinn (2001).

Reagdes intrinsecas

Sdo aquelas inerentes a constitui¢do quimica.
Podem ser do tipo A (toxicidade previsivel, overdose
ou interacdo com outros farmacos) ou tipo B (reacdo
idiossincratica).

Toxicidade: Casos de intoxicag¢des devido ao uso
pouco cuidadoso de plantas medicinais como a utilizagdo
da planta errada foram registradas pelo SINITOX, onde
1.728 casos de intoxicagdo humana por plantas no pais
foram registrados (ano base 2002), onde a Regido Sul
foi responsavel por 35,7% destes casos. Entre os grandes
centros, Porto Alegre destaca-se como a cidade com o
maior nimero de registros, sendo a sua quase totalidade
na zona urbana (Campesato, 2005).

A babosa (A4loe vera L.) tem agdo cicatrizante,
antibacteriana, antifingica e antivirética pela presenca das
antraquinonas como aloenina, barbaloina e isobarbaloina
em sua composi¢do quimica (Morais et al., 2005). Tais
propriedades justificam seu uso popular, mas por causa
da sua agdo nefrotoxica em doses altas ndo deve ser usada
por via oral, pois o teor de seu principio predominante é
aumentado e pode causar severa crise de nefrite aguda
(Matos, 2000).

O aumento do risco de toxicidade humana
quando utilizado juntamente com medicina ortodoxa
ocorre porque as plantas medicinais sdo utilizados em
idades extremas, durante a gravidez e presenga de doengas
cronicas que interferem no metabolismo (Pinn, 2001).

O uso de plantas medicinais durante a gravidez
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ou lactagdo ¢ um assunto delicado uma vez que podem
causar estimulo da contragdo uterina e conseqiiente
aborto ou parto prematuro; agdo hormonal que possibilite
alteragdes no desenvolvimento fetal ou do sexo da crianga;
acOes genotoxicas, mutagénicas, ocitotoxicas fetotoxicas
e teratogénicas que podem levar a malformacdo no feto
(Campesato, 2005).

Publicou-se um caso de morte neonatal por
causa de doenga oclusiva das veias hepaticas (Elvin-
Lewis, 2001). A mée, durante a gravidez, tinha tomado
regularmente uma infusdo de dez diferentes plantas.
Uma ligagdo causal com cha de ervas ¢ dificil de ser
estabelecida, mas desperta a necessidade de precaugdes
quanto ao uso de plantas na gravidez.

O uso de plantas medicinais durante a gravidez
e risco para malformagdes congénitas foi detalhadamente
descrito recentemente em uma tese de doutorado
(Campesato, 2005), onde foi realizado um estudo do
tipo caso-controle de base hospitalar e multicéntrico
com o propdsito de estimar a freqiiéncia do uso de
plantas medicinais e seus derivados durante a gravidez,
particularmente as com potencialidades abortivas e as
com efeito sobre o sistema nervoso central, descrevendo
as principais substancias utilizadas e as razdes de seu
uso. Tais freqliéncias foram comparadas entre 443 maes
de bebés portadoras de defeitos congénitos maiores e 443
maes de bebés normais, onde 39,7% das mies de bebés
malformados e 24,8% das maes de controle utilizaram
plantas com potencialidades abortivas (p<0,001). As
observacdes evidenciaram que o uso de fitoterapicos e
ansioliticos/antidepressivos de origem vegetal durante
a gravidez ndo parece estar associado ao aparecimento
de defeitos congénitos maiores nesta amostra, mas,
no entanto, a observagdo de que as mdes de criangas
malformadas utilizaram mais chas considerados abortivos
ou suspeitos de algum tipo de risco para a gestagdo,
sugere uma associagdo entre o uso destas substancias e
o desfecho malformagdo congénita maior na populacdo
estudada (Campesato, 2005).

Num outro estudo, do tipo prospectivo de
coorte (follow up) realizado no Hospital da Crianca da
Universidade de Toronto, Canada (Gallo et al., 2000),
investigaram um total de 206 mulheres gravidas ndo
expostas a agentes teratogénicos, como idade maternal,
alcool e uso do cigarro, no periodo de 1996 a 1998, que
utilizavam equinacea (Echinacea purpurea (L.) Moench)
inadvertidamente no primeiro trimestre de gestagao, para
problemas no trato respiratorio. Outro grupo foi tomado
como controle. O estudo sugere que o uso gestacional
da equinacea durante a organogénese ndo esta associado
com o aumento do risco de ma formagao.

Nos casosdedoengas cronicas foraminvestigados
na Bélgica 70 casos de insuficiéncia renal, os quais foram
atribuidos as preparagdes contendo plantas chinesas
(Espinola & Bonfim, 1998). Na Alemanha, uma revisao
de 1500 pacientes que utilizavam a medicina Chinesa
revelou 14 pacientes com disfungdo hepatica que tiveram

seus tratamentos interrompidos (Melchart et al., 2000).

Liquorice (Glycyrrhiza glabra L.), ¢ muito
utilizado tanto pelos chineses, como europeus, para
distirbios no sistema gastrintestinal (Ernst, 2003), e
devido sua constituicdo quimica ter semelhanca estrutural
com esterdides, tem sido associado a hipocalemia,
retengdo urinaria ¢ aumento da pressdo sanguinea quando
utilizado por longo periodo de tempo (Pinn, 2001).

Varias plantas tém sido associadas in vitro
a efeitos antiplaquetarios. Esta propriedade tem sido
utilizada como alternativa natural a aspirina; ginkgo
(Ginkgo biloba L.), alho (Allium sativum L.) e gengibre
(Zingiber officinale Roscoe), possuem este tipo de efeito
(Pinn, 2001, Ernst, 2003).

Overdose e uso prolongado: Planta medicinal
¢ um agente xenobidtico, ou seja, um composto
estranho ao organismo humano, que apresenta produtos
de biotransformagdo potencialmente toxicos, assim
ndo possuem somente efeitos imediatos e facilmente
correlacionados com sua ingestdo, mas também efeitos
que se instalam em longo prazo e de forma assintomatica,
podendo levar a um quadro clinico severo, algumas vezes
fatal. Dai a sua utilizacdo em problemas moderados tais
como a obesidade, insdnia, constipagdo, hemorroidas,
dor nas articulagdes, entre outras, apresentar riscos uma
vez que sdo consumidas por varias semanas ou meses de
tratamento (Lapa et al., 2004).

Comprometimento do figado e danos hepaticos
agudos como hepatites com plantas contendo alcaldides
pirrolizidinicos tem sido largamente reportado,
principalmente envolvendo plantas como a cavalinha
(Teucrium chamaedrys L..), confrei (Symphytum officinale
L.), valeriana (Valeriana officinalis L.), escutearia chinesa
(Scutellaria ser baicalensis Georgi), aloe vera (Aloe
barbadensis Mill.) (Capasso et al., 2000; Langmead &
Rampton, 2001).

O FDA alertou, em 2002, a existéncia de 25 casos
de toxicidade hepatica na Alemanha e Suiga, incluindo
casos de cirrose, hepatite ¢ faléncia renal. Ha também
relato de caso de transplante hepatico em uma mulher
jovem americana que utilizava suplemento contendo
kava-kava (Piper methysticum G. Forst.) (Wooltorton,
2002). Ha também relatos de nefropatias seguidos de
rapida faléncia renal pela ingestdo de plantas chinesas.
(Lord et al., 2001).

Interagdo com outros farmacos: Muitas plantas
minimizam, aumentam ou se opdem aos efeitos dos
medicamentos alopaticos. Em particular atuam como
ansiolitico (terapia antidepressiva), anticonvulsivante,
anticoagulante, antiplaquetario, antiarritmico,
hipotensivo, hipocalemia, tratamento do céncer entre
outros (Pinn, 2001).

A Tabela 1 consta de uma revisdo sistematica
em artigos publicados sobre os efeitos farmacologicos,
constituintes quimicos, efeitos adversos e potencial de
interacdo de plantas medicinais e fitoterapicos com outros
medicamentos alopaticos.
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Reacdo idiossincratica: Um grande ntimero
de plantas associadas a reagdes alérgicas tem sido
documentado. Pacientes que desenvolvem esse tipo
de reagdo geralmente recorrem a medicina ortodoxa
para tratamento das mesmas (Pinn, 2001). Equinacea
(Echinacea purpurea (L.) Moench) esta associada com
anafilaxia e hipersensibilidade (Mullins & Heddle 2002;
Bielory, 2002).

Reac0es extrinsecas

Sdo aquelas ocasionadas pelas falhas durante
o processo de fabricagdo, tais como: miscelanea e
substitui¢cdes, falta de padronizagdo, contaminagdo,
adulteragdo, preparagdo ou estocagem incorreta e/ou
rotulagem inapropriada.

Miscelanea e substitui¢es: Observam-se alguns
exemplos de substitui¢des com resultados desastrosos.
Algumas vezes acidental, com plantas similares a olho
nu, outras vezes intencional, com substitui¢do de parte
da planta por outros ingredientes mais baratos (WHO,
2003b).

Manifesta¢des imunoldgicas podem ser causadas
por grande variedade de plantas e aparecem sob diversos
aspectos: por exemplo, urticaria e choque anafilatico
provocado por psilio hidréfilo mucildide, e eczema
em conseqiiéncia de uma preparagdo topica contendo
plantas chinesas (Espinola & Bonfim, 1998). Sindrome
anticolinérgica, = manifestagdes  neuropsiquiatricas,
arritmias cardiacas e outros quadros clinicos tém sido
descritos (Ang-Lee et al., 2001; Ernst, 2002a; Ernst,
2003).

Falta de padronizacdo: Deve-se considerar
que a variabilidade quimica sazonal pode afetar o teor
de principios ativos de plantas medicinais cultivadas,
sendo por isso um importante fator a ser estudado para
o estabelecimento de critérios de qualidade para essas
plantas (Yariwake et al., 2005). Algumas vezes o alcaldide
¢ conhecido pela atividade terapéutica especifica, mas
sua padronizagdo ¢ dificultada (WHO, 2003b). Outra

situag@o pode ocorrer quando uma combinagdo complexa
de substancias de plantas produz o efeito desejado.
Diferentes processos de extragdo podem alterar e diminuir
significantemente seus constituintes; assim como alguns
processos de destilagdo podem originar novas substancias
(Pinn, 2001).

No Brasil, Brandao et al.,, 1998, escreveram
sobre a verificacdo da qualidade de diferentes amostras
comerciais de camomila no Estado de Minas Gerais;
avaliaram 27 amostras de camomila, procedentes de
farmacias, ervanarias ¢ mercados, quanto a identidade,
pureza e presenca dos constituintes ativos. Identificaram
contaminantes em todas as amostras, além de vestigios
de ma conservagdo e/ou manuseio excessivo, falta de
constituintes responsaveis pela acdo espasmolitica.

A analise de 72 amostras de plantas medicinais
de regides produtoras do Estado do Parana demonstrou
que 79% do material coletado ndo se enquadrou as
especificagdes legais para a utilizacdo na forma de
cha, para uso topico ou para uso interno, consideradas,
improprias para consumo humano. Em 95,83% das
amostras foi detectada a presenga de enterobactérias e
outras bactérias Gram negativas (Zaroni et al., 2004).

Foi detectado numa padronizagdo de 32
produtos que continham equinacia na Australia que
aproximadamente um quarto ndo possuia substancia ativa
e apenas 20% apresentava baixos niveis do constituinte
ativos (Pinn, 2001).

Contaminacdo: Deve-se, além de identificar
a planta, observar coleta adequada, obter material
auténtico, ndo toxico e com qualidade (WHO, 1991). A
desobediéncia a estas recomendacdes pode causar danos
a satde do consumidor, como uma preparacao de Cha do
Paraguai, por exemplo, continha alcaldides de beladona
(Espinola & Bonfim, 1998). Outras plantas medicinais
foram contaminadas com poluentes toxicos (quimicos
ou farmacéuticos) que poderiam apenas ser evidenciados
mediante analises laboratoriais (Ernst et al., 2001; Ernst,
2002b).

Nenhuma parte de planta toxica é segura:

Tabela 2. Contaminantes repetidamente encontrados em fitoterapicos.

ADULTERANTES QUIMICOS
Acido mefendmico Cafeina Fenacetina
Aluminio Clordiazepoxido Fenilbutazona
Aminofilina Clorfeniramina Indometacina
Arsénico Corticosterdides Merctrio
Aspirina Diazepam Paracetamol
Betametasona Diclofenaco Teofilina
Bromexina Diuréticos tiazidicos Zinco
Cadmo Efedrina

Fonte: Pinn, 2001

622

Rev. Bras. Farmacogn.
Braz J. Pharmacogn.
18(4): Out./Dez. 2008



Farmacovigilancia e reagdes adversas as plantas medicinais e fitoterapicos: uma realidade

"T00T 992qV £TOOT “TEWIE 2 NOIS TOOT “T8 32 HIIWNSNpy <[00 ‘uojdurey] 29 peawSue [0 ISWI % UBWLLG-Y3n {000 ‘[eypuomn|g :o3uo,f

623

"o1ssgjod op SIoATU

SOJIPIZET) SOONINIP ‘BUTX0TI S0P OJUSWING “BISATEID SOOMISES SIS - - BIOA 901V ‘TN SISUappq.ing 20 TpueIoqe[
. e 'SOJIX0J0IPILO S0Y1JH ‘Bruo[edodiy ) 91q9J ‘OLIOJRWR[JUITUR . d
OAISULIRAIY-1IUR ‘OoTUnLLIBRUY GBI TIPIEOPRI] SSOPIOY “ero[Ey0 B [EIMAN SOPIO[EITY 1 snjjedpu winjuody 0IuQoYy
‘seonjedo erjooug[aw
Y a, ‘0BdEPIS ‘Opepalsue . ‘0o1sp3euE ogof
SBWIZUD Sep Io)Npul ‘BUIUOJ0IOS . : ‘[enAnue ‘orssardopnuy . e . ] winp.iofiad winoriadApy
: N e31pey ‘serdiofe ‘sreunsojulnses sewojurg B : : 001INIp ‘Seplioy europ1odAy ‘eurorrod A : 0Bg 9p BAI
op oedeydeoar ep Jopiquuy : : S : : ov SSWNES_U s
BPIOAYUOO 0] ‘SIBUNSULSES oHopuEuIhuT BSBU 0BISO3UO euredsonb ‘eundijeon WS S1U400112.42] SnydA]pon oydieon
prooy EN SBUIOJUIS ‘OLIT[OP ‘Sasouel) ‘0013uUnyT)UE ‘OURIqOINTWNUY I b e " hetreong BR 1ot 1oond HeHpond
. . ¢ ¢ 'S3IAI] Stedlpel . ‘ .
sojue[nSeoonue SeImuo) ‘e1o[ejoo ‘sersiore -ue ‘sougisnberdiue euISue ‘smrun SOPIOUOAR[J T eqoig
SOp 0BLZI[RIOUO ‘ojudweISuES ‘STRUNSAULNSES sewojulg : mo:&m - : ‘ogsuanadiy ‘ewIsy “901[8qO[1q ‘SOpI[0FUID) ’ : o3yuIn
RUI[JOA) ‘OVIN 2IqdJ ‘euIse ‘[enud)
€p saI0pIqIul ‘sojopeanbojqeloq *95001sd ‘BIUQSUI ‘0BSNJUOD ‘OpPEpPOISuY O0SOAION] BUWIAISIS Sueny e\
‘SOJUBINIUNSO SO} SONNQ) i op oue[NWIST BULIPAJH N1 Suvny-vut vapaydsg
‘soLrglonbednue ‘soyuenseoonue
‘(soorurdozerpozuaq ‘oedepas ‘oynedoy ‘serSiofe ‘ogderombur P
2 [009® ‘soanoarsdiue) ‘apepIIqIsudssojoy ‘errgjonberd ogdiqrur no>__m o5 nooﬁﬁ . o_m_s ‘Juexe[ar 1810,] 0 wnousAyiau 4odi g BARY]
ONS op sa1ossaidop ‘[USI BIOUQ[R] ‘SIRUNSIIULISES SBWOIUIS Hep HHoIStY ‘Teyuagoin saQdoajuy souoikd AL
SONNO 9p 0BILZI[RIOUNOJ A
"[oooe ¢ op SOAISSa1do] “IR[NOLIUOA wuosut
10091% "ONS OP : P . it . 001)[[OISUB ‘OAIBPIS ‘er1dysiy ‘seondopido . vIlo[jissed
SONNO 9p 0BILZI[BIOUNOJ eIpIeoIMbe) “L1ouQ[OU0S ‘SEasnEN R : sonbere ns_w??mz SOPIOUOATTF SIPIOTETY SWIG §171p2 DAOfiSSDJ :
] . . i YBA P1jof1isn3up vissv)
SIBUSOULISTS SUIPIOSIP ‘BIRLIEL(] ogdednsuo) seuournbenuy o[Ie( p1jofiinov pissp) uag
_ "BUINIIIQ &P 0BIBAD[D _ . Ay dud
‘LSV @ L'TV ¥p 0E3ers[e emedony AUy ) 1 21pu1d1ffo wndyduds 101JU0))
m <,
chwmowﬂhw vMMBW Mu_tg ‘SeIunLLIR OPIOOT}I000[RISUTI "UOSSIPPY 9P BSUS0P
wos moz&u uw o&ﬁw._wﬁMmE< ‘ogsuolradiy ‘op1oonIod0[RIOUIL 010) ‘OLIQJEWR[JUINUY ‘eo1nses ogdejruy 021ZLLIION[S 0PIy "] DAgD]3 DZIYAILIA]D) 9011001 ]
‘oLIRULIN
[enua) 0SOAIIN X . s *SI9IB[OA
edoy ‘eoessar . 0JeI) Op SUIPIOSAP .
BUIA)ISIS OP SO)USWEIIPIW RUNSOIUIISES 0Je1) SEWOMIS BI3[2}o "091)I[OISUE ‘OAT)EPOS o85a11S3 “eIUOSUT 50010 ‘sojernodarea BURLIO[RA
SOJNO P OBILZI[RIOUIOJ feut : 18 BRI v ‘SopIQ[eO[R ‘SOpIoROUIUY 1 s1pu1d1fJo pupLIID 4
R £SOATISOTIp Sewa]qoId - A T :
*[0ZBU050)90 “BUOIBPOTUIE SOmAZING UOUSON (1)
. ! ' . POt ‘seonje[jeur ‘OLIgIRWRJUINUL ‘0dITUnjrue ‘seanpewronb . pa.ndind paovurydg PN
01BX011010Ul ‘SIIUBZI[OqRUR . L P - v . . seuta101door|3 ‘sopigjeofe .
$3PIOINSH WOD SPEPIOIKOIORedag] seoIgIo[e sadear ‘ogssardnssountuy QuINUI BUIISIS QJUBINUNSH SOSSOISqE ‘SRIAO[N S0OPLEORSSI[O ("unN) ppiyppd paovurydg
o s 9p ojudwIBIRL], ! : 0 pijofiysn3un vadsvulydg BIORUIYOY
“BLIPULIN 0BUS)OI SONNYDS 7 SNNUOS
‘ copsuaLiadiy B ‘ougjewejjuInUe X2 [[ennN "L (" XY1A)
SOHQWHoH mw%:ﬁﬂw MmmMMMMMMsEﬁm_w%w%%&mww‘mﬁv ‘BUOII)S01SI) BP *OLIRULINIUST ‘SOPIOIAISd DIDINLIDS [DGDS CT[RWS
PIAI EP OBOIMUILIP “ORIBCISUOD OwISI[0geIaUL OP SAAOPIqIU] 0je1} OU Sew9[qoid ¢s0s0INp103 SOPIOY (wenyeq "A\) suadas poua.iag  opdwied mes
: ® "erpianbeld ogdiqur “Brwaolsodiy “QJUBINWNSS suruodes
. OVIN P ‘eIoLIRIp ‘opsuatadiy ‘eruetu . Jue[ILy oonodiouyg B ‘KON VD Buasuid xoung
sa1opIqIul ‘stelo soyuerwaorSodiyy U N ‘OLIQJRWRJUINUY o QuadIo)i], ‘S0apIsooduln) :
eIS[R)SEW ‘[RUISEA OJUSWEISURS ‘BIUQSU] Suasuin
OYOVYALNI SOSYIAAY VOIDOTOOVINIVA TVNOIDIAVYL SODININO ODIILNAID AVINdOd
Hd TVIONHLOd SOLIHAd OYOV OSN SHLNINLLLSNOD HINON HNON

“STeurdIpaw seyue]d op SESIOADE $9098a1 9 SOOIS0[0oBULIR) SOIRYT T RaCeL

Rev. Bras. Farmacogn.

Braz J. Pharmacogn.
18(4): Out./Dez. 2008



Patricia Fernandes da Silveira, Mary Anne Medeiros Bandeira, Paulo Sérgio Dourado Arrais

os casos tém sido relatados com todos os tipos de
preparagdes e partes de planta (folhas, sementes e raizes).
Muitas publicagdes tratam de chas de ervas, todavia,
pilulas, capsulas e cremes tém sido apontados (Matos et
al., 2001).

Adulteracdo: Uma revisdo do “American
Journal of Medicine” em 1998 mostra um grande niimero
de contaminantes contidos em fitoterapicos (Tabela 2).
A adi¢do de medicamentos (esteroides, ndo-esteroides,
tranqiilizantes e diuréticos) a fitoterapicos podem
aumentar a probabilidade de efetividade, mas podem
trazer riscos aos pacientes, aumentando a probabilidade de
complicagdes e overdose, principalmente se os pacientes
ja estiverem fazendo uso de outra terapia ortodoxa (Pinn,
2001).

Preparacdo ou estocagem incorreta: Assim
como os alimentos, a decomposigdo de fitoterapicos pode
ocorrer por acdo de bactérias, agdo dos preservativos e
aumento de temperatura (Matos, 1998).

Muitas plantas contaminadas por fungos ao
serem mal preparadas e, ou mantidas em recipientes
inadequados, trazem conseqiiéncias desagradaveis.
Muitas cascas e raizes estdo sujeitas a interferéncia de
fungos produtores de aflatoxinas e seu consumo em doses
elevadas ou repetidas pode causar cancer hepatico (Matos
et al., 2001).

Rotulagem inapropriada: Produtos a base de
plantas “chinesas” contém plantas ou parte delas que
ndo configuram na rotulagem. Os contaminantes incluem
arsénico, chumbo, mercuario, fenilbutazona e A4cido
mefenamico (Ernst et al., 2001; Ernst, 2002b).

CONCLUSAO

Um dos objetivos principais da farmacovigilancia
¢ a deteccdo precoce dos efeitos indesejaveis
desconhecidos dos medicamentos e contribuir para a
redugdo dos riscos relativos a utilizagdo dos mesmos
através do acompanhamento sistematico da ocorréncia
de reacdes adversas a medicamentos numa populacdo
(Arrais, 1996; Coelho et al., 1999).

E necessaria a divulgagdo do programa de
farmacovigilancia de fitoterapicos entre os profissionais
de satde, especialmente médicos e enfermeiros que
atuam nos estabelecimentos de saude que prestam
servigos de ateng@o primaria, assim como farmacéuticos
que atuam também em hospitais e postos de saude. Uma
maior participacdo destes profissionais permitiria, além
de um melhor contato entre o notificador e o prescritor,
demonstrar a importancia de se conhecer possiveis
efeitos nocivos provenientes da administragdo dos
medicamentos antes de sua prescrigdo, com medidas de
prevengdo, permitindo uma detecgdo rapida de uma reagdo
adversa; diminui¢do de gastos hospitalares resultante do
atendimento de emergéncia e tempo de internagéo, etc e,
em Gltima analise, caminhar para um uso mais razoavel dos
fitoterapicos, através do conhecimento acerca da eficacia,

624

Rev. Bras. Farmacogn.
Braz J. Pharmacogn.
18(4): Out./Dez. 2008

efetividade e seguranga adequadamente documentado,
objetivando o uso racional de fitoterapicos.
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