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INTRODUCAO

Os trabalhos realizados sobre o género Copaifera L. estdo, em
sua maioria, relacionados com o 6leo que é exudado do tronco des-
tas érvores, o dleo de copaiba, facilmente encontrado na regi&o tro-
pica daAméricaLatina. Desde os primeiros anos do descobrimento
do Brasil, 0 6leo de copaiba vem sendo indicado para diversos fins,
farmacol 6gicos ou ndo.

Por sua ampla utilizagdo, muitos estudos foram realizados sobre
este género, abordando suas diversas aplicacfes. Apesar dos maisde
200 trabal hos publicados em diversas linguas, muitos dados sobre a
composi¢do quimica e atividade farmacolégica do dleo de copaiba
sdo contraditorios. Ha equivocos desde aidentificacdo botanicaaté a
composicdo quimica dos 6leos de copaiba, que sdo também
freqlientemente misturados a outros éleos e adulterados.

E, portanto, objetivo deste trabalho realizar uma revisdo sobre
0 género Copaifera L., abordando sua histéria, quimica e farmaco-
logia

CLASSIFICACAO BOTANICA, DISTRIBUICAO DO
GENERO Copaifera E O OLEO DE COPAIBA

A nomenclatura boténica segue, como norma, 0s nomes mais
antigos dados as plantas. Em alguns casos, entretanto, sdo feitas ex-
cegoes frente a utilizacdo corrente de outros nomes. Uma destas ex-
ceges esta nas leguminosas, cujo nome mais antigo € Faba, mas
Fabaceae Lindley da lugar a Leguminosae Juss., na nomenclatura
desta que é uma das mais importantes familias botanicas. A classifi-
cacdo mais moderna da familia Leguminosae a divide em trés sub-
familias: Caesalpinoideae, Mimosoideae e Papilionoideae (ou
Faboideae)*. Por esta classificagdo, que segue o sistemade Engler, o
género Copaifera L. pertence a familia Leguminosae Juss., sub-fa
milia Caesalpinoideae Kunth. Segundo outro sistema de classifica-
¢do, o de Cronquist, o género Copaifera L. pertence a familia
Caesalpiniaceae R.Br. A classificagdo apenas como Fabaceae tam-
bém é encontrada em alguns livros?3,

Muitos botanicos e cronistas que estiveram nas indias Ociden-
tais e naAméricano inicio da colonizagdo descreveram espécies do
género Copaifera. Em 1628, MarcGrave e Piso descreveram os as-
pectos morfol 6gicos da planta, empregando o termo “ Copaiba” sem
designar espécies’. Mais tarde verificou-se, através dos caracteres
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descritos pelos dois cronistas, que a espécie estudadafoi a Copaifera
martii®. Em 1760, Jacquin® descreveu em detalhes a primeira
Copaifera como Copaiva officinalis Jacgq. mas, como néo possuia 0
fruto, baseou sua descricao nos aspectos do fruto da espécie estuda
da por MarcGrave e Piso. Somente dois anos depois, o cientista su-
eco Carl von Linneu descreveu corretamente a Copaifera officinalis’,
assumindo a descrigdo oficial do género Copaifera L.

Em 1825, Hayne? publicou uma monografia com oito novas es-
pécies de Copaifera que, apesar de um pouco confusa em vista do
conhecimento atual, constituiu 0 mais importante tratado de descri-
¢&o do género e serviu como base para estudos como o de Bentham,
no FloraBrasiliensis, realizado durante a expedicéo com o naturalis-
ta von Martius®, em 1870.

Ostrabalhos mais recentes de descri¢8o de novas espécies foram
os realizados por Harms e Ducke, este Gltimo com contribuigdes de
extremo valor sobre as espécies da Regido Amazdnical®!! e do esta-
do do Ceard®, e por Dwyer, que realizou um levantamento das espé-
cies americanast®,

As copaibas sfo arvores nativas da regido tropical da América
L atina e também da Africa Ocidental. NaAmérica L atina 30 encon-
tradas espécies na regido que se estende do México ao norte daAr-
gentina>®1416,

Segundo aultimaedicdo do Index Kewensis, o género Copaifera
possui 72 espécies, sendo que dezesseis destas sO sao encontradas
no Brasil®.

Popularmente conhecidas como copaibeiras ou pau d'6leo, as
copaibas sdo encontradas facilmente nas Regides Amazonica e Cen-
tro-oeste do Brasil. Entre as espécies mais abundantes, destacam-se:
C. officinalis L. (norte do Amazonas, Roraima, Colombia, Venezuela
eSan Salvador)®, C. guianensis Desf. (Guianas), C. reticulata Ducke,
C. multijuga Hayne (Amaz6nia), C. confertiflora Bth (Piaui), C.
langsdorffii Desf. (Brasil, Argentina e Paraguay), C. coriacea Mart.
(Bahia), C. cearensis Huber ex Ducke (Ceard)*%.

No Brasil, a espécie C. langsdorfii Desf. é particularmente im-
portante por estar distribuida por todo o territorio (da Amazénia a
Santa Catarina, no nordeste e centro-oeste) e por possuir quatro di-
ferentes variedades: C. langsdorfii var. grandifolia, grandiflora, laxa
e glabra®.

Na Africa Ocidental sfo descritas 19 espécies naregido que in-
clui Congo, Camardes, Guiné e Angola. Destas, as espécies C.
convertifolia, C. demeusii (Copal do Congo)?, C. coleosperma (Copa
da Rodésia)®, C. conjugata, C. hymenaefolia, C. chodatiana e C.
fissicuspis®, descritas como pertencentes ao género Copaifera, tém
sinonimia nos géneros Guibourtia®, Gorakia (Gorakia conjugata)?®
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e Cynometra (C. fissicuspis)>**%°. Nesta regido sdo comuns as Cita-
¢Oes de &mbares (6leo-resinas fossilizadas) provenientes de espécies
do género Copaifera®?,

Ha, ainda, acitagdo de umaespécie encontradanallhade Bornéo,
Malésia, chamada de Copaifera palustris, que apresenta caracteres
bastante semelhantes aos das espécies africanas e ao género
Pseudosindora®.

A Figura 1 mostra 0 mapeamento das regides onde espécies do
género Copaifera foram encontradas.

Figura 1.

Regifes onde o género Copaifera é encontrado

As copaibeiras sfo &rvores de crescimento lento, alcancam de 25
a 40 metros de altura, podendo viver até 400 anos. O tronco é aspe-
ro, de coloracdo escura, medindo de 0,4 a 4 metros de diémetro. As
folhas sfo alternadas, pecioladas e penuladas. Os frutos contém uma
semente ovoéide envolvida por um arilo abundante e colorido. As
flores sfo pequenas, apétal as, hermafroditas e arranjadas em panicul os
aXI | are86,15,21,31,32,33l

A floragdo e frutificagdo das copaibas ocorrem a partir dos 5
anos de idade, em plantios. A florag&o ocorre entre outubro e julho e
a frutificagdo entre junho e outubro, com variagdes dentro destes
intervalos, dependendo da regido e clima, com auséncia de
florescimento anual, em algumas regides™®.

Nectiferas, algumas espécies, como a Copaifera langsdorfii, séo
polinizadas no periodo diurno, de 8:00 s 16:00 horas, com grande
participacdo de Trigona sp e Apis mellifera®, tendo sido encontra-
dos graos de pdlen provenientes de Copaifera em amostras de mel
do estado do Cear&™.

A época da frutificacso, as copaibas sfo visitadas no periodo
diurno por aves, as quais S0 as maiores responsaveis pela dispersao
de suas sementes, como o tucanucu (Ramphastos toco), a galha-do-
campo (Cyanocorax cristatellus) e o sabid, que engolem o arilo e
regorgitam a semente*. No periodo noturno, as copaibas sdo ponto
de encontro de diversos mamiferos, como 0s macacos mono-carvo-
eiros (Cebus apella nigritus)®, observados no Parque Nacional de
Iguazu, na Argentina, e que utilizam sua copa como ponto de des-
canso noturno, como pequenos roedores que apreciam os frutos e
sd0 atraidos pelo cheiro de cumarina presente nas sementes maduras
e, por Ultimo, os silvicolas, no norte do pais, que apreciam a carne
destes pequenos roedores e utilizam as copaibas como local de espe-
ra de caca.

A biologia das sementes de C. langsdorfii foi estudada por di-
versos pesquisadores que abordaram desde sua morfologia e anato-
mia®, passando pela sua conservagdo® e maturagdo*, até agermina-
(;5042_

Sua identificag8o botanica é dificil, sendo realizada, na maioria
das vezes, segundo caracteristicas das flores, como: pubenescéncia
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das sépalas, comprimento dos anteros e a condi¢éo glaborosa ou ndo
do pistilo®. As caracteristicas dos frutos sdo igual mente importantes,
mas estes sdo dificilmente encontrados em colec6es boténicas.

A designacao correta para 0 6leo da copaiba € a de 6leo-resing,
por ser um exudato constituido por &cidos resinosos e compostos
voléteis*®®. Também é chamado, erroneamente, de bdlsamo de
copaiba*“, apesar de ndo ser um bésamo verdadeiro, por ndo con-
ter derivados do &cido benzoico ou cinamico 5214,

O ¢6leo de copaiba € encontrado em canais secretores | ocalizados
em todas as partes da arvore. Estes canais sdo formados pela dilata-
¢d0 de espacos intercelulares (meatos) que se intercomunicam no
meristema, chamados de canais esquizogenos’. O cardter mais sali-
ente deste aparel ho secretor esta no tronco, onde os canais longitudi-
nais, distribuidos em faixas concéntricas, nas camadas de crescimento
demarcadas pelo parénquima terminal, relinem-se com um tragcado
irregular, em camadas lenhosas, muitas vezes sem se comunica-
rem®4’. Segundo alguns autores, o éleo é produto da desintoxicacdo
do organismo vegetd e funciona como defesa da planta contra ani-
mais, fungos e bactérias®.

S&o vériososmétodos relatados paraaretiradado 6leo de copaiba.
Antigamente, obtinha-se 0 6leo através de cortes amachado no tron-
€0, 0 queinutilizavaa arvore®. A incisdo emV, colocando-se abaixo
vasos apropriados para receber o 6leo, a semelhanca da extragéo de
borracha**°, e o chamado método do arrocho, que consiste em selar
o tronco, abaixo das incisdes, com embiras e cipos e coletar o 6leo
da a&rvore até o seu esgotamento, provocando sua morte, s8o0 méto-
dos h& muito tempo abandonados”. A retirada por meio de bomba
de sucgéo também é descrita®, porém pouco difundida

A Unica prética de coleta ndo agressiva é aquela redizada atra-
vés de uma incisdo com trado a cerca de 1 metro de altura do tron-
co>5t, Terminada a coleta, o orificio é vedado com argila paraimpe-
dir a infestacdo da érvore por fungos ou cupins. A argila pode ser
facilmente retirada, permitindo que se fagam outras coletas no mes-
mo tronco™, obtendo-se quantidade de 6leo igual ou mesmo superi-
or ada primeraretirada®. Nesta primeira extracdo a quantidade de
6leo obtido varia bastante. Alguns cronistas descreveram que uma
Unica arvore pode gerar até 40 ou 50 litros de 6leo por ano*4953,
apesar de nem todas as espécies serem capazes de produzir essaquan-
tidade?.

O interesse na madeira de determinadas espécies de Copaifera
também é grande. Sua superficie € lisa, lustrosa, durével, de ata
resisténciaaataque de xil 6fagos e baixa permeabilidade, propriapara
fabricaco de pecas torneadas e de marcenaria em gera®. A arvore
também é utilizada na fabricagdo de carvao™ e pelas indUstrias de
construcao civil e navalz,

O interesse pela madeira e a utilidade do dleo de copaiba fez
com que o governo imperia regulasse a derrubada das copaibeiras
através de um ato expedido em 1818, segundo o qua as arvores sb
poderiam ser derrubadas por conta do estado, vendidas com 20% de
lucro para a producdo de mastros e vergas de navio™.

Apesar deste ato, as arvores continuaram a ser derrubadas até os
dias atuais, com a sua extragdo ndo raciond. O interesse namadeira
e osdesmatamentos crescentes na Regido Amazonicaacabaram trans-
formando o 6leo de copaiba em subproduto da indistria madeireira.
Sua fonte nos mercados municipais de Manaus e Belém, varia de
acordo com a situagdo das estradas que levam os caminhBes com
madeira por toda parte. No estado de Rond6nia é comum encontrar
mulheres e filhos de madeireiros ao longo da estrada que liga Porto
Velho aAriquemes e Ji-Parang, vendendo 6leo de copaiba em baldes
de pléstico. Hoje em dia, a maior parte do 6leo é obtido através do
processo de extracdo total, com a derrubada da érvore.

O dleo de copaiba é um liquido transparente cuja coloragdo va-
ria do amarelo a0 marrom. Para a utilizag&o farmacol dgica os 6leos
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mais escuros e viscosos™ sdo os preferidos®®%-62, Somente na es-
pécie C. langsdorfii o 6leo de copaiba apresenta-se vermelho, seme-
Ihante ao sangue de drag&o (Croton sp.), recebendo a denominagéo
popular de copaiba vermelhat®®,

Segundo Lawrence®, as espécies botanicas mais freqiientemente
utilizadas na producgo de éleo so: C. reticulata (70%), C. guianensis
(10%), C. multijuga (5%) e C. officinalis (5%).

Dentro de determinada espécie produtora também ocorrem vari-
acOes quali e quantitativas®. Algumas &rvores praticamente ndo
exudam 6leo ou o fazem em quantidades muito pequenas para coleta
(o que os mateiros chamam de “ arvores macho”)¥. A quantidade de
resina pode ser influenciada (aumentada) por fatores como o aumen-
to de luminosidade e a diminuicdo de nitrogénio no solo%. Nos estu-
dos redlizados com C. multijuga, com retiradas periddicas de 6leo
de copaiba, foram obtidas maiores quantidades de 6leo na estacdo
chuvosa em éarvores localizadas em terreno argiloso®.

Um dos aspectos interessantes da copaiba € o procedimento da
retirada do 6leo utilizado pelos indigenas e ainda observado no inte-
rior do Brasil. Muitos destes procedimentos sdo considerados misti-
cos pela ciéncia de hoje, embora tenham sido adquiridos pelos indi-
genas através da experimentag@o empirica durante milhares de anos.
Vé&rios cronistas, que estiveram na América Latina em regides téo
diferentes como abaciaamazobnicae do Pratae o nordeste brasileiro,
relatam a utilizagdo das mesmas técnicas por indios separados por
milhares de quildmetros.

Segundo o Principe Maximiliano®, que esteve naregido do Es-
pirito Santo no inicio do século XIX, “...€ crenga geral que a inci-
s80 deva ser feita emlua cheia e o éleo colhido no quarto minguan-
te..” . Jodo Ferreira Rosa, em seu Tratado Unico da Constituicéo
Pestilencia™, de 1694, relatava: “ Neste pau, nas noites de lua cheia,
quando os frutos estdo maduros, se faz golpe até a medula,..., correr
6leo em grande quantidade” .

Ainda hoje os mesmos procedimentos sdo seguidos pelos
silvicolas, alguns deles, com muito misticismo. Afirmam que quan-
do o machado atinge o cerne, a arvore dd um longo suspiro e o 6leo
comega a correr®, Para a retirada do 6leo, segundo estes, a arvore
nado deve ser olhada diretamente (para a copa), sob pena da arvore
secar e 0 dleo voltar para a terra. A ascendéncia do 6leo da terra é
comumente relatada por mateiros do norte do pais, embora ndo en-
contrada na literatura. Segundo alguns deles, sob ainfluénciadalua
chela de agosto, o 6leo sobe da terra para a &rvore e esta € a época
mais indicada para aretirada do 6leo. Varios relatos confirmam este
periodo de coleta®™ ™,

HISTORICO E APLICACOES DO OLEO DE COPAIBA

A origem do nome copaiba parece vir do tupi cupa-yba, aérvore
de depdsito, ou que tem jazida, em alusdo clara ao 6leo que guarda
em seu interior’?. Chamado de copaiva™ ou copahu™ pelos indige-
nas (do tupi: Kupaiwa™ e Kupa U, respectivamente), e cupay, na
Argentina e no Paraguai (guarani)™, o 6leo de copaiba e suas propri-
edades medicinais eram bastante difundidos entre os indios latino-
americanos a época que aqui chegaram os primeiros exploradores
europeus no século XVI. Este conhecimento, tudo indica, veio da
observacdo do comportamento de certos animais que, quando feri-
dos, esfregavam-se nostroncos das copaibeiras para cicatrizarem suas
feridas™, como observou o holandés Gaspar Barléu™™:

“...Véem-se estas plantas esfoladas pelo atrito dos animais,
que, procuram instintivamente este remédio da natureza..”

As propriedades do dleo t&o apreciado pelos indios, que o0 usa-
vam principalmente como cicatrizante e antiinflamatorio, fizeram
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com gue a copaiba fosse uma das primeiras espécies a serem descri-
tas pelos cronistas portugueses™2,

A primeira citacdo sobre o dleo talvez tenha sido em uma carta
de Petrus Martius a0 Papa Ledo X, publicada em Estrasburgo em
1534, em que adroga utilizada pel os indios erachamada de “ Copei”®.

Uma publicagdo da mesma época do padre Jesuita José Acosta,
“De Natura Novi Orbis’, foi traduzida do latim para o francés em
1606. Na traducdo portuguesa de José Maffeu, intitulada “Histéria
Natural e Moral das Indias’, encontra-se o seguinte trecho®:

“ ... 0 balsamo é celebrado comrazao por seu excelente odor,
e muito maior efeito para curar feridas, e outros diversos
remédios para enfermidades, que nele se experimentam...
...nos tempos antigos os indios apreciavam em muito o béal-
samo, com ele os indios curavam suas feridas e que delas
aprender&o os espanhais..”

O jesuita José de Anchieta, em sua longa carta ao Padre Geral,
datada de S3o Vicente, em fins de 1560, comenta as utilidades do
6leo de copaiba®:

“...exala um cheiro muito forte porém suavissmo e é 6timo
para curar feridas, de tal maneira que em pouco tempo nem
mesmo sinal fica das cicatrizes”

A descoberta da terapéutica indigena permitiu que os primeiros
meédi cos que trabalharam no Brasil contornassem parcialmente a es-
cassez dos remédios empregados na Europa, cujo suprimento a Co-
|16nia era intermitente. As praticas indigenas eram t&o difundidas,
que os vigjantes sempre se abasteciam destes medicamentos,
“comprovadamente eficientes’, antes de excursdes por regifes pou-
co conhecidas®.

As utilidades farmacol dgicas do 6leo de copaiba também foram
citadas em 1576, por Pero Magalhdes Gandavo, um dos primeiros
cronistas da Histéria Brasileira® s,

As citaghes mais remotas da aceitacdo desta farmacopéaindigena
na América pel os europeus datam de 1587, quando Gabriel Soares de
Sousa (€.1540-¢.1592), no seu “Tratado Descritivo do Brasil”, regis-
trou a utilizago do 6leo de copaiba e chamou os produtos medicinais
utilizados pelos indios de “ as arvores e ervas da virtude',

Todos 0s mais importantes cronistas que estiveram no Brasil re-
lataram as propriedades dos 6leos de copaiba. Ainda no século X VI,
Jean de Lery™, em 1578, e os padres Ferndo Cardim”, em 1584,
Francisco Soares®, em 1594 e Siméo Travagos¥, em 1596, citam o
6leo como um excelente cicatrizante.

No século XVII, vérios outros vigjantes relatam as propriedades
deste 6leo, como Rodrigues®, em 1607, Silveira®, em 1624, e
Mor&o®, em 1677, ano em que o Gleo de copaiba foi inserido na
farmacopéia britanica'®.

S&0 muitas as denominagfes que o 6leo das copaibeiras recebe
nas diversas regifes da América Latina onde € utilizado. Na Regido
Amazonica o0 uso do 6leo de copaiba é tao0 extenso, que a copaiba
destaca-se como a planta medicinal mais utilizada e conhecida pela
populacdo®. O dleo pode ser encontrado em mercados populares e é
conhecido por diferentes denominagdes, como: Copahyba,
Copaibarana®, Copaliba, Copaibo, Copal, Maram, Marimari e Ba-
samo dos Jesuitas™.

Fora da Regido Amazonica a espécie mais comum é a Copaifera
langsdorfii, conhecida por diversos nomes nas varias regides onde é
encontrada, a saber: éleo-de-copaiba (RJ, SP, ES), 6leo-pardo, 6leo-
vermelho (BA, RJ, SP), balsamo, caobi, capaiba, capaiba (MS),
coopaiba (MG), copai, copaibeira, copaibeira-de-minas, copalba
(SP), copaiba-preta, copaiba-de-varzea, copaiba-vermelha, 6leo-



276 Veiga Jr. e Pinto

amarelo, 6leo-capaiba (BA, MG), copallva, cupaliva, cupilva,
cupiuba, oleiro, 6leo (MG, PR), pau-6leo (PR), pau-6leo-de-copaiba,
pau-6leo-do-sertéio (BA), pau-d éleo, podoi (Pl, CE), e copaibeira
nos demais estados do sul do pais®.

Na Venezuela o 6leo de copaiba € o aceite de pao, cabimba,
cabima, aceite de zaraza ou balsamo de copaiba e na Franga, o huile
de copahu, baume de copahu ou huile rouge de copayer®.

A confusdo de nomes é bastante grande mesmo dentro de um s6
estado. A Copaifera martii, por exemplo, é conhecida no Para como
copaiba ou copaiba jutai, em Obidos, jutai pororoca, em Montalegre
e copaibarana, em Santarém®. Jutal e copaibarana também sdo no-
mes populares de outras duas leguminosas: Hymenea courbaril e
Macrol obium microcalix®, respectivamente. Copaibucu (ou, copaiba
grande) é um nome atribuido a Ficus gameleira (Moraceae)®, pela
semelhancga da copa das duas &rvores quando encontradas em regi-
0Oes abertas™.

N&o sb 0s nomes mas também os 6leos de copaibeiras sdo con-
fundidos com 6leos de arvores de outros géneros da familia
Leguminosae. A confusdo mais comum ocorre com os 6leos do gé-
nero Eperua. Apesar de mais resinosos e de coloragéo diferente,
esverdeados, 0s 6leos exudados das espéciesE. oleiferaeE. purpurea
s80 conhecidos popul armente com nomes correl atos aos da copaiba,
como copaiba-jacaré® e copaibarana, respectivamente'. O 6leo da
espécie E. falcata® também é utilizado namedicina popular de modo
andl ogo ao dacopaiba™, como cicatrizante, antifungico e bactericida®.

As utilizagBes da medicina popular para o 6leo de copaiba sdo
muitas!®#44%102 @ indicam uma grande variedade de propriedades
farmacoldgicas. As principais atividades relatadas foram de
antiinflamatorio das vias superiores e inferiores e cicatrizante. A Ta-
bela 1, abaixo, apresenta algumas das utilizagbes populares dos 6le-
0s de copaiba.

Devido ao grande nimero de indicagBes medicinais, o éleo de
copaibajafoi considerado a verdadeira panacéia™, mas a sua utiliza-
¢80 e, principalmente, sua prescri¢cdo médica diminuiram muito nas
Ultimas décadas. A época do seu descobrimento pelaterapéutica oci-
dental, algumas de suas principais propriedades foram deixadas de
lado em funcdo de sua grande atividade contra alguns males para os
quaisnado haviamedicagdo eficiente, como ablenorragiaeagonorréia
No século XVIII, a experiéncia secular ja entdo limitava as indica-
¢oes e o produto fez-se quase um especifico para as vias urinarias.
Assim o empregaram F. Hoffmann (1660-1742), W. Cullen (1710-
1790) e J. Hunter (1748-1793) e Trousseau (1801-1867)™.

A descoberta neste sécul o de agentes terapéuticos sintéticosmais
eficientes, como a penicilinal®, diminuiu bastante sua utilizaggo.

Para outras indicagBes, como as propriedades cicatrizantes, para
0 qua o 6leo de copaiba foi muitas vezes descrito, é pequena a utili-
zagdo nos dias de hoje. Nos Ultimos anos, entretanto, o retorno a
terapéutica natural trouxe de volta os fitoterapicos para as farmécias
de todo o pais, mas o conhecimento de sua utilizacdo e suas aplica-
¢Oes se perderam, ou aparecem bastante confusos nas centenas de
publicactes que ndo apresentam mais que duas ou trés propriedades
farmacol 6gicas ja bastante conhecidas.

Algumas das propriedades hoje esqueci das sdo descritas por pes-
quisadores que estudaram sua utilizagdo junto aos silvicolas. Um
exemplo é adescricdo de Bertonii®, que passou varios anos estudan-
do os costumes dos indios guaranis no Paraguai:

“E evidente a acdo do dleo de copaiba C. langsdorfii, no
tratamento do reumatismo! Utiliza-se nas desinterias, em
casos mais graves, onde a ipeca ndo resolvia. Em especial
nos casos mais graves, com retite gangrenosa. (...) Era a
resina que apelavam quando ndo queriam que as feri-
das deixassem nenhuma cicatriz”

Quim. Nova

Convivendo com os tapuias, Rosa® foi um dos cronistas que me-
Ihor descreveu as utilizagdes do dleo de copaiba e aforma como deve-
ria ser gplicado. As aplicagBes a quente e em compressas em partes
externas s sio encontradas em relatos mais antigos e hoje abandona-
das da terapéutica. Rosa cita ainda a utilizagdo do éleo em massagens
na cabeca para curar pardisias, dores de cabeca e convul sies.

O ché das cascas e sementes da Copaifera também ¢é indicado
para diversos males, especialmente na Venezuela e Coldmbia, onde
sdo utilizados como anti-hemorroidal e purgativo''>116122 e na Ama-
zbnia Brasileira é indicado no tratamento de mol éstias pulmonares e
asma*.

Na Africa Ocidental (Camares) encontra-se apenas uma utili-
zagdo medicinal paraum éleo de copaiba especifico, Copaifera reli-
giosa, indicado no tratamento da sifilis e blenorragia®.

Tabela 1. Indicagbes etnofarmacol égicas dos 6leo de copaiba
encontradas na literatura

Propriedade farmacolégica Referéncia

Vias urinarias

Anti-blenorragico 43, 47, 56, 73, 92, 93, 104, 114, 115

Anti-inflamatorio 118, 119
Anti-gonorréico 47, 58, 106, 116
Antisséptico 43, 47, 106
Cidtite 19, 43, 56, 109, 114
Estimulante 19, 53, 73, 104
Incontinéncia urinaria 60, 103
Sifilis 3,60

Vias respiratérias

Anti-asmético 122
Bronquite 19, 43, 56, 60, 103, 114, 122
Espectorante 47
InflamagBes de garganta 118, 119, 121
(em embrocagBes)

Hemoptise 118
Pneumonia 120
Sinusite 118

Males da pele 103
Dermatite 3

Eczema 3

Psoriase 31, 56, 108, 109, 110

Cicatrizante de feridas e
ulceras e intra-uterino

3, 19, 56, 58, 61, 92, 93,
111, 114, 116, 118, 119, 120

Outros
Afrodisiaco 120
Anti-teténico (principalmente em 56, 93, 114, 117
recém-nascidos)

Anti-teténico (contra o bacilo do
tétano e nas convulsies)
Anti-reumético

58, 60, 119

92, 105, 115, 120

Anti-herpético 119
Anti-cancerigeno 61, 121
Anti-tumoral (tumores de préstata) 113
L eishmaniose 96
Leucorréia 56, 103
Contra paradisia 120
Dores de cabega 120
Picada de cobra 70, 79
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Em artigo recente, Fleury reviu as utilizagdes medicinais do éleo
de copaiba na regido da Guiana Francesa, onde é utilizado contra
psoriase, leishmaniose e como cicatrizante e antiinflamatorio®.

A disseminagdo da indUstria de produtos naturais em todo mun-
do e no Brasil, nos Ultimos anos, levou & comercializagdo extensiva
do dleo de copaiba pelos laboratdrios farmacéuticos. Das pequenas
cidades do interior daAmazonia, os éleos de copaiba sdo transporta-
dos para as cidades de Manaus e Belém, de onde sdo exportados
paraa Europa e América do Norte ou enviados para aregido sudeste
para serem vendidos pelas farmécias que comercializam produtos
naturais. Os 6leos podem ser encontrados nas farméacias de todo o
pais em diversas apresentagdes. As mais comuns sd0 em capsulas ou
envasados em pequenos frascos de 30 ml.

No norte do Brasil, o caboclo faz amplo uso do 6leo de copaiba
Ele o utiliza como produto medicina e também como combustivel na
iluminacdo plblica. As grandes distancias, que devem ser vencidas na
selva para encontrar as copaibas, em geral 0,2-0,3 &rvores por hectare,
fazem com que a mistura do 6leo de copaiba com outros 6leos torne-
se pratica comum. Os mateiros muitas vezes armazenam no mesmo
recipiente os 6leos de todas as copaibeiras que encontram, sem se
preocuparem se provém de arvores da mesma espécie botanica. Tam-
bém os misturam com ba samo de gurjum e com 6leos de espécies de
Calophyllum, que possuem densidade e aroma semel hantes®.

E comum também a adulteraco do dleo de copaiba com produ-
tos de menor valor agregado, com o objetivo de diluir o éleo. Estas
adulteracOes ja eram descritas desde o comego do século tanto na
Europa, onde o dleo, exportado, era misturado com éleo de madeira
e colofane®*, como no Brasil, onde publicacdes alemas ensinavam
como e onde comprar 6leos de boa qualidade em cidades daAmaz6-
nia*®*'?*, Hoje em dia ainda é comum que intermediérios na
comercializagdo do 6leo de copaiba o misturem com &gua, 6leo die-
sel e banha animal?®. Essas adulteragBes devem ainda ser somadas
aquelas praticadas pelos laboratérios farmacéuticos, que utilizam
0Oleos vegetais comestiveis como asojae o milho paraadiluicio. S6
recentemente uma metodologia para detectar estas adulteractes foi
desenvolvida'®.

A exportagdo dos 6leos de copaiba para a Europa foi registrada
desde o final do século X V111, ocupando o segundo lugar nas expor-
tacOes brasileiras de drogas medicinais'?"'%, Naquela época era co-
mum que comunidades indigenas inteiras, da grande érea que se es-
tende desde a Regi&o Amazdnica até os estados de Maranhdo e Mato
Grosso, se ocupassem da extracdo do 6leo®.

Os franceses foram os que mais se dedicaram ao estudo e explo-
racdo do 6leo de copaiba no passado. No periodo que antecedeu a
primeira grande guerra, Hamburgo, na Alemanha, era o principal
centro deimportagdo do 6leo de copaibado Brasil e o distribuia para
a Europa (cerca de 50 ton./ano), sendo a Franca responsavel pelo

Ton./ano
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consumo de mais de 6 ton./ano®?. No periodo de p6s-guerra, entre-
tanto, foi quando se acangou os maiores valores globais de exporta-
¢80 do 6leo, obtendo-se 0 maximo de 225 tonel adas, no ano de 1918%.

Com os dados que dispomos, nos periodos de 1796 a 1807, de
1839 a 1870%, de 1901 a 1934% e de 1962 a 1996, podemos
observar que as grandes oscilagdes na quantidade de 6leo exportada
continua até os nossos dias, com o volume variando de 101 a 59 tone-
ladas de 6leo nos anos de 1994 e 1996, respectivamente. Essa oscila-
¢80 e a peguena quantidade de 6leo de copaiba consumida no merca-
do interno dificultam a organizac&o de cooperativas extrativistas nos
estados do norte do pais e, conseqiientemente, a sobrevivéncia das
comunidades que tém na exploragdo do 6leo suafonte de subsisténcia.

Outros periodos de grande volume de exportagdo foram nos anos
de 1925 e 1953%. A Figura 2 ilustra as variag6es no volume de ex-
portactes do Brasi| de 6leo de copaiba.

Nas Ultimas trés décadas, o destino das exportagdes brasileiras
de dleo de copaiba esteve dividido entre a Franga, a Alemanha, a
Inglaterra e os Estados Unidos, este Ultimo o principal importador,
alcancando 20,8 toneladas no ano de 1973, Os Ultimos dados dis-
poniveis datam de 1996. A partir de 1997, o 6leo de copaiba, por
apresentar pegqueno volume no montante de produtos exportados,
deixou de possuir estatistica prépria e passou a constar no volume de
produtos minoritérios dos anuarios do IBGE. Segundo estes Ultimos
dados, a Alemanha foi o pais que mais importou o 6leo de copaiba,
superando Estados Unidos e Franga. A Figura 3 ilustra os principais
importadores de éleo de copaiba e sua participacdo no volume total
exportado entre 1962 e 1988, e em 1996'.

Naindustria de perfumes o 6leo de copaiba é umamatéria-prima
importante por ser um excelente fixador, com notas frescas e acres
que combinam muito bem com as tradicionais notas florais'.

O ¢6leo de copaiba € utilizado também nas indUstrias de cosméti-
cos¥, por suas propriedades emolientes, como bactericida e
antiinflamatorio, na manufatura de sabonetes, cremes e espumas de
banho, xampus®®, cremes condicionadores™® lo¢oes hidratantes'™ e
capilares, para amaciar o cabel 0%,

Naindistria de vernizes'¥®?, o 6leo de copaiba é utilizado na for-
mulagdo como secativo*®, substituindo o 6leo de linhaga. Na pintura
com porcelana, o 6leo atua como solvente para as tintas em pd mas
como seca rapidamente (2 a 3 dias) deve ser utilizado em conjunto
com outros 6leos para que a pintura demore mais para secar'®. Jana
pintura em tela, o dleo é utilizado como “amolecedor” de vernizes
de pinturas antigas, procedimento que pode gerar diluicdo também
da camada de tinta, prejudicando a pintura®*¥". A utilizacdo do 6leo
de copaiba na industria de fotografia, como acelerador?, também é
citada na literatura.

Os éleos de copaiba, por serem muito ricos em hidrocarbonetos
isoprendides, podem ser convertidos, na presenca de zedlitas, em
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Figura 3. Participagao dos principais paises importadores de 6leo de copaiba no volume total exportado pelo Brasil

misturas de substancias poliarométicas'®. Por ser uma fonte rica e
renovéavel de hidrocarbonetos, o uso do éleo de copaiba como com-
bustivel ecologicamente limpo tem sido extensamente avaliado.
Calvin**142e Sierral*® descreveram as potencialidades do éleo como
combustivel, utilizado diretamente em misturacom 6leo diesel numa
proporcdo de 9 litros de 6leo diesel para 1 litro de copaiba. Ha tam-
bém indicagbes na literatura da utilizagdo do éleo de copaiba como
aditivo para butadieno na confecgdo de borracha sintética** e como
inibidor de corrosdo de ago em solugdo salina®. O dleo tem sido
utilizado também como fonte de substrato quiral na sintese de
biomarcadores de sedimentos e residuos de petrdleo'®.

Devido a grande quantidade de aplicacfes, muitos estudos se
detiveram naavaliaggo do potencial de producao dos 6leosde copaiba.
Alencar realizou estudos silviculturais de regeneracdo natural das
arvores”’, germinacao'® e producdo de 6leos™. Em espécies de C.
multijuga, observou que a espécie apresenta alta percentagem de
germinagdo (87,5%) e que a producdo de dleo-resing, a qual alcan-
¢ou 7 litros por ano em umadasérvores, éideal paraacomercidizacio
com fins medicinais. Para finalidades energéticas, entretanto, seria
necessario o estabelecimento de plantagdes com sementes de arvo-
res-mae, Ou Sgja, espécimes que apresentassem umamaior produgdo
do dleo®. Estudos populacionais e de germinagdo também foram
realizados em espécies de C. langsdorfii'*®, C. publifora®™.

A casca da copaiba também encontra aplicacfes natinturacasei-
ra, de onde se retira um corante amarel o, mediante coccdo, utilizado
para colorir fios de algod&o™.

COMPOSTOS DETECTADOS NO GENERO Copaifera

Os estudos mais antigos acerca do 6leo de copaiba datam do
inicio do século X1X. Schweitzer, em 1829, foi o primeiro a descre-
ver asolidificagdo do 6leo de copaiba em uma substancia que crista-
lizava ap6s longo tempo em repouso. A esta substancia deu o nome
de &cido copaivico®™2. Fliickiger observou um depdsito similar no
Oleo de Copaifera officinalis, em Trinidad™. Fehling, em 1841, ob-
teve um depdsito cristalino diferente de uma copaiba do Pard, a que
ele deu o nome de &cido oxycopaivico, de féormula molecular
C,,H,0O.". Strauss™*, em 1865, isolou outro &cido cristalino, de
formula C H_,O, , a que ele chamou de &cido meta-copaivico, com
fusdo entre 205 °C e 206 °C. Ja no século XX, Tschirch encontrou
0s dois &cidos acima descritos, misturados a outros, néo cristaliza-
dos®™. Keto, seu colaborador, descobriu outros dois &cidos no 6leo
de copaiba do Par4, a que chamou de &cido paracopaivico, de formu-
la C,H,,0,, de ponto de fusdo entre 142 °C e 145 °C; e acido
homoparacopaivico, de férmula C, H, O., fundindo entre 111 °C e

18' 12873!
112 °C®.

O Unico destes &cidos que encontra similar nos diterpenos isola-
dos e identificados apés o advento das técnicas espectroscopicas
parece ser 0 &cido paracopaivico. Delle Monache™, 70 anos depois
deKeto, isolou 0 &cido ent-11-hidroxi-labda-8(17), 13-dieno-15-6ico
(diterpeno D20, na Tabela 3) do 6leo de Copaifera multijuga,
endémico na Regido Amazobnica, que possui a mesma férmula
molecular e a mesma faixa de ponto de fusdo™.

Apbso traba ho realizado por Tschirch eKeto, em 19011, Deussen
em 1912%%% Gildeheister, em 1931, Freise, em 1937% e Gottlieb e
lacham, em 1945%, realizaram estudos de densidade, solubilidade,
indices de acidez e saponificagdo de dleos de copaiba de diferentes
espécies, assm como da esséncia, separada por arraste a vapor'™.

A composicdo quimica dos 6leos de copaiba encontra-se defini-
da em vérios traba hos, onde foram utilizadas técnicas mais antigas,
bem como metodol ogias modernas de isolamento e de identificaco,
tais como cromatografia liquida de alta eficiéncia (HPLC)*%,
cromatografia com fluido super-critico com detetor de infravermelho
(SFC-FT-IR)™ e cromatografia gasosa acoplada a espectrometria de
massas com colunas cromatogréficas de fase estaciondria quiral (B-
ciclodextrina permetilada)'®. Constatou-se serem os 6leos constitu-
idos por misturas de sesquiterpenos, predominantes na maioria de-
les, e de diterpenostet,

A Figura 4 ilustra um cromatograma tipico de 6leo de copaiba,
obtido através de cromatografia gasosa de dta resolucdo, com colu-
nade baixa polaridade. Neste cromatograma, sesquiterpenos (eluidos
entre 8 e 13 minutos) e diterpenos (eluidos entre 20 e 26 minutos)
s80 observados nas duas regides de e uicao.
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Figura 4. Cromatograma tipico de 6leos de copaiba

Pinto e colaboradores'® adaptaram a metodologia originalmente
desenvolvida por McCarthy e Duthie'®, utilizando coluna croma-
togréfica de silica impregnada com KOH para a separacéo de é&cidos
carboxilicos em biolipidios (que foi depois modificada por Ramijak e
Arpino para a separagdo de &cidos de afatos'®™). Esta adaptacdo foi
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utilizada na separagdo dos componentes do 6leo de copaiba por clas-
ses de substancias em: hidrocarbonetos, & coois e &cidos carboxilicos,
de acordo com o solvente utilizado para elui¢do da coluna®.

A maioria dos estudos realizados com dleos de copaiba visaram
sua aplicagdo comercia naindlstria de perfumes e cosméticos. A fra-
¢a0 responsavel pelo aroma do 6leo de copaiba corresponde a dos
sequiterpenos. Estes compostos foram exaustivamente estudados e,
hoje, o valor de concentrados de sesquiterpenos de Copaifera chegaa
ser 600 vezes maior do que o do dleo bruto'®. Os sesquiterpenos séo
geramente identificados por cromatografia gasosa de ata resolucdo
(CGAR), através da comparagio de seus indices de kovats®. Oleos
comerciais, obtidos de varias regides do Brasil, foram andlisados por
CGAR, espectrometria de massas, mostrando uma grande quantidade
sesquiterpencs (mais de 40) e diterpenos, provavel mente fruto de mis-
turas de 6leos de diversas espécies do género'?. Alguns estudos citam
0 6leo essencial, obtido através da destilagdo direta, a pressdo reduzi-
da ou por arraste de vapor do 6leo-resina, como o verdadeiro 6leo de
copaiba. Veiga Jr. e Pinto'® estudaram os dleos obtidos por diversas
técnicas de destilago dos 6leos de Copaifera multijuga e anadisaram a
composicao da resina e da fragdo sesquiterpénica, verificando degra-
dagBes provenientes do processo de destilagéo.

A Tabela 2 descreve os sesquiterpenos ja encontrados nos 6leos
de Copaifera. Os compostos sdo citados como encontrados nalitera
tura. Muitas das citagBes ndo diferenciam isdmeros e apenas descre-
Vem 0S Compostos com nomes genéricos, como € o caso do cadineno,
descrito somente como cadineno e também como a-cadineno, 8-
cadineno e y-cadineno. No 6leo de C. cearensis um novo
sesquiterpeno foi identificado: a avaliagdo olfatométrica através de
cromatografia gasosa e andlise de dilui¢do do aroma no extrato (CG-
Sniffing port-AEDA) levaram a identificag8o do dcool 1,5-dimetil-
8-isopropilciclodeca-1,4-dieno-8-ol (S29) como sendo o principal
constituinte do aroma, juntamente com o ledol e 6xido de cariofileno,
com contribui¢do secundéria a0 aroma total 1%,

Alguns compostos encontrados em éleos de copaiba apresentam
aromas marcantes, sendo utilizados pela indistria de perfumes, como
0 a-humuleno'®, cariofileno'™, o.- e B-selineno e B-bisaboleno'™. En-
tre os sesquiterpenos que foram encontrados em 6leos de copaiba, o-
copaeno, B-cariofileno, B-bisaboleno, a. e B-salineno, a-humuleno e &
e y-cadineno foram descritos em grande parte dos éleos estudados.

Alguns autores'” relacionam a variagéo na composi ¢ao dos éle-
os em func@o de fatores bidticos externos, tais como a injuria
provocada por insetos ou fungos®. Um exemplo seria a produgdo de
B-caricfileno, que é particularmente efetivo contra lepidépteros, e
de seu 6xido, que atua diretamente na inibigdo de fungos. As varia-
¢Bes na composicdo sesquiterpénica dos dleos, porém, sdo muito
grandes, descritas durante a maturagdo, ocorrendo sazonalmente em
uma arvore, numa mesma espécie e entre espécies'’. A presenca de
o-Copaeno ou ow-ilangeno nos dleos de copaiba, usual mente detecta
da através de cromatografia gasosa de ata resolugdo (CGAR), s6
pode ser confirmada utilizando-se ainjegdo realizada diretamente na
coluna (On-Column), nas andlises por CGAR, uma vez que os dois
compostos sofrem isomerizagdo durante a vaporizagéo no injetor. A
presenca das duas séries de estereoisOmeros entre 0s sesquiterpenos
de 6leos de copaiba é relatada naliteraturai® para o o-copagno, como
99% dextrégiro (+) e 1% levogiro (-). A presenca majoritaria do
isdmero (+) é importante pois somente o (+)-o.-copaeno € efetivo na
atracdo da mosca de fruta do Mediterréneo, uma praga que ataca
frutas e flores na Europal®.

Apesar da extensa literatura sobre 6leos de copaiba, poucas refe-
réncias discriminam a espécie de Copaifera que esta sendo estuda-
da. Somente 5 espécies tém sua composi¢ao quimicadescritanalite-
ratura. Muitos artigos ndo definem o local da coleta do 6leo e outros
citam|ocais onde aespécie ndo é endémica. As espécies de Copaifera
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estudadas com identificagdo boténica, de acordo com sua localiza-
¢do, sdo: C. multijuga Hayne, abundante na regido Amazonica, C.
langsdorfii Desf., encontrada naregido do cerrado, no nordeste, cen-
tro-oeste e sudeste brasileiro, C. cearensis Huber ex Ducke, nordes-
tebrasileiro e C. officinalis L. e C. reticulata Ducke encontradas a0
norte daAmazoniaocidental naregido que se estende até aVenezuel 2.

Os 28 diterpenos, descritos nos 6leos de copaiba estudados, per-
tencem aos esquel etos caurano, labdano e clerodano (Figura 5). Em
estudo realizado com diversos éleos de copaiba provenientes de vé&
rias regides do Brasil, 0 acido copdlico foi 0 Unico encontrado em
todos os éleos analisados'?. Por estarazao, este diterpeno acido pode
ser usado como biomarcador de 6leos de copaiba'?.

CAURANO

CLERODANO LABDANO

Figura 5. Numeragéo e estereoquimica normal dos esqueletos diter pénicos:
caurano, clerodano e labdano. Sstema decalinico representado pelos anéis
AeB

As estruturas dos cauranos, clerodanos e labdanos ja detectados
nos 6leos de copaiba sdo apresentadas nas Figuras 6, 7 e 8, respecti-
vamente. Somente dois cauranos foram descritos: os &cidos 19-ent-
cauranoico (D1) e 19-ent-caurendico (D2). O nimero de clerodanos
e labdanos descritos de Copaifera é bastante proximo (12 e 13, res-
pectivamente). Um dos aspectos estruturais mais marcantes nestes
diterpenos é apresenca das duas séries de enantidmeros entre labdanos
e clerodanos. E descrito também o clerodano D14, com diferente
estereoquimica da juncgdo dos anéisA e B da decalina, apresentando
o carbono 19 naposi¢éo B (videFigura7). A presencade anel furano
ou lactonana cadeialatera é bastante comum, aparecendo em meta-
de dos clerodanos detectados, nos labdanos, e também no &cido
patagbnico, D25.

“co,H

COH

D1 D2

Figura 6. Estruturas dos cauranos encontrados em 6leos de copaiba

Nos esquel etos clerodano e labdano foram encontrados compos-
tosdasérienormal (D3 aD6 e D15 aD19, Figuras 7 e 8, respectiva
mente) e da série enantio (D7 aD14 e D20 a D27, respectivamente).
Hidroxilas e carboxilas so encontradas nas posigdes 3, 11, 15 e 18
e em 15, 18 e 19, respectivamente, com insaturagdes mais comuns
em 3-4, 7-8, 8-17 e 13-14.

Norlabdanos e carbonilas cetbnicas séo descritos em somente
uma publicacgo®® (o dinorlabdano D18), isolados de um dleo de
copaibacomercial. Nesta mesma publicagdo, um clerodano acetilado
pouco comum nos 6leos de copaiba, também foi descrito (D9).

N&o s os dleos exudados do tronco das copaibeiras foram estu-
dados quimicamente. Langenheim® e colaboradores realizaram es-
tudos quimiossisteméti cos, buscando relacionar os padrbes de varia
¢80 da composi¢do dos sesquiterpenos dos 6leos de C. multijuga, C.
langsdorfii, C. officinalis e C. pubiflora e a encontrada na resina
extraida de suas folhas, obtida por técnicas de arraste a vapor. A
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Tabela 2. Sesquiterpenos ja detectados em 6leos de copaiba

Veiga Jr. e Pinto Quim. Nova

Ne Sesquiterpeno

Referéncia

S1 Alo-Aromadendreno
S2 Ar-Curcumeno
S3 a-Bergamoteno
4 B-Bergamoteno
S5 Biciclogermacreno
S6 -Bisaboleno
S7 B-Bisabolol

S8 a-Bourbouneno
S9 Cadaleno

S10 Cadineno

S11  o-Cadineno
S12  §-Cadineno
S13  y-Cadineno
S14  o-Cadinol

S15  Caameneno
S16  Cdareno

S17  Cariofileno
S18  B-Cariofileno
S19  o-Cariofilenal
S20  Cedrol

S21  o-Cedreno

S22 Cipereno

S23  Copaeno

S24  o-Copaeno
S25  B-Copaeno
S26  Cubebeno

S27  a-Cubebeno
S28  B-Cubebeno
S29  1,5-Dimetil-8-isopropilciclodeca-1,4-dien-8-ol
S30  oa-Elemeno
S31  B-Elemeno
S32  6-Elemeno
S33  y-Elemeno

S34  B-Farneseno
S35  trans-B-Farneseno
S36  Fonenal

S37  Germacreno B
S38  Germacreno D
S39  a-Guaeno

40 B-Guaieno

S50  y-Guaieno

S51  Guaiol

S52  a-Gurjuneno
S53  Himacheleno
S54  Humuleno

S55  a-Humuleno
S56  B-Humuleno
S57  y-Humuleno
S58 Ledo

S59  Longicicleno
S60 Longifoleno
S61  Longipineno
S62  a-Multijugenol
S63  t-Muurolol

S64  o-Muuroleno
S65  y-Muuroleno
S66  Oxido de cariofileno
S67  o-Selineno
S68  B-Selineno
S69  B-Sesquifelandreno
S70  Veridiflorol
S71  B-Vetiveneno
S72  a-Ylangene

66, 138, 140, 168, 174
66, 140, 168, 174
66, 140, 159, 168, 174

138, 175

66
66, 138, 140, 159, 168, 173, 174, 175, 176, 177, 178, 184

66, 138
176
138

143, 173
66

66, 135, 138, 140, 168, 174, 175, 178, 179, 180, 181
66, 135, 138, 140, 174, 176, 179, 180, 181, 182
66
66, 138, 174
66
135, 140, 143, 168, 174, 176, 179, 180, 181, 182, 183
66, 138, 159, 173, 175, 177, 178, 184

66

66, 138

66, 168

135, 140, 174, 176, 179, 180, 181, 182
174, 176

66, 135, 138, 140, 159, 160, 168, 173, 175, 177, 178, 179, 180, 181, 182, 184

135, 138, 179, 180, 181
173
66, 135, 138, 140, 168, 174, 175, 177, 180, 181, 182, 184
66, 140, 168, 174
168
66
66, 138, 140, 168, 173, 174, 184
138, 140, 174, 178
140, 174
140, 174
175
168
66
66, 138
66, 138
138
138
66
178
138
159, 176, 184
66, 138, 140, 168, 173, 174, 175
131, 135, 140, 179, 180, 181, 182, 183
177
66, 168
66
66
66
66, 173, 177
168
138, 175
135, 138, 179, 180, 181, 182
66, 168, 173, 177, 179, 180
66, 135, 138, 140, 168, 174, 179, 180, 181
135, 138, 140, 168, 174, 177, 180, 181, 182
66
168
66
138, 173, 177
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Ne Constituintes Referéncias

Cauranos

D1  Acido ent-16-B-caurano-19-6ico 176°, 186°

D2  Acido ent-caura-16-eno-19-6ico 176°,

Clerodanos

D3  Acido 3,13-clerodadieno-15,16-olideo-18-6ico (Acido patagdnico) 1620, 165°

D4  Acido 3-clerodeno-15,18-didico 162°, 165°

D5 Acido 13-clerodeno-15,16-olideo-18-6ico 162, 165°

D6  Acido clerodano-15,18-didico 165°

D7  Acido ent-15,16-epdxi-13(16),14-clerodadieno-18-ico (Acido clorechinico) 162°, 165°, 186°

D8 Acido ent-15,16-ep6xi-3,13(16),14-clerodatrieno-18-6ico (Acido hardwickiico) 119°, 186°, 187¢, 188¢, 1894

D9 Acido 15,16-epoxi-7B-acetoxi-3,13(16),14-clerodatrieno-18-Gico 1852 1907
(Acido 7-acetoxi-hardwickiico; 7a-acetoxibacchotriconeatina D)

D10 Acido 3,13-clerodadieno-15-6ico (Acido colavénico) 162°, 1650, 186°

D11  3,13-clerodadieno-15-ol (Colavenol) 187¢

D12 Acido ent-15,16-ep0xi-7p-hidroxi-3,13(16),14-clerodatrieno-18-6ico (Acido 7-hidroxi-hardwickiico) 189¢

D13  ent-(198)-3,13-clerodadieno-15-ol (cis-colavenol) 187°

D14  ent-neo-4(18), 13-clerodadien-15-ol 187°

Labdanos

D15 Acido 18-hidréxi-8(17), 13-labdadieno-15-6ico (Acido copaiferdlico) 177¢

D16 Acido 8(17), 13E-labdadieno-15-6ico (Acido copaiférico) 189¢

D17  Acido (13S)-7-labdeno-15-6ico (Acido cativico) 162°, 165°, 186°

D18  3B-hidréxi-15,16-dinorlabda-8(17)-eno-13-ona 185%

D19 8(17), 13-labdadieno-15-al 187¢

D20 Acido ent-11-hidroxi-labda-8(17), 13-dieno-15-6ico (Acido 11-hidroxi-copélico) 66, 177¢

D21  Acido ent-3-hidroxi-labda-8(17),13-dieno-15-6ico 1912

D22 Acido ent-8(17),13-labdadieno-15,19-didico (Acido ent-agético) 66, 186°1912,

D23 Acido ent-8(17)-labdeno-15-6ico (Acido eperdico) 162°, 165°, 186°

D24 Acido ent-8(17)-labdeno-15,18-didico (Acido eperu-8 (20)-15, 18-diGico) 176°

D25 Acido ent-15,16-epdxi-8(17), 13(16),14-labdatrieno-18-Gico (Acido polidltico) 176°

D26 Acido ent-8(17)-13E-labdadieno-15-6ico (Acido copdlico) 66°, 162°, 165°, 184,

186°, 187¢, 1912, 192°
D27 Acido ent-11-acet6xi-8(17)-13E-labdadieno-15-ico (Acido 11-acetoxi-copdlico) 66¢, 186°

a - Sem identificagdo da espécie; b - Isolado de C. cearensis; ¢ - Isolado de C. langsdorfii; d - Isolado de C. multijuga; e - Isolado de C.
officinalis

CO,H Do

H ?/\Co
H ~
OH
CO,H

DI2 D13

Figura 7. Estruturas dos clerodanos encontrados em éleos de copaiba
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D15

D24

Figura 8. Estruturas dos labdanos encontrados em 6leos de copaiba

composicao e produgdo dos 6leos em relagdo a variagdes diurnas'?,
sazonaist*®, de intensidade de luz#* e nutrientes do solo e em com-
paracdo com géneros correlatos como Hymenaea, foram extensa-
mente relatados por estes autores, que descrevem a presenca de
hidrocarbonetos e dcoois sesquiterpénicos e fendis'*.

Estudos fitoquimicos foram também realizados com as semen-
tes de Copaifera salikounda Heck., uma espécie do sul da Africa
Ocidental™, sendo detectadas cumarinas. Em estudos mais recentes
realizados com o dleo das sementes de uma espécie de Copaifera
brasileiraforam encontrados cumarinas (0,15 %) e os &cidos pamitico
(24,9 %), oléico (35,3%), linoléico (35,7 %), araquidinico (1,1%) e
beénico (3,0%)'. Estudos realizados com 6leos de sementes de C.
langsdorfii mostraram a presenca da cumarina umbeliferonal™ e de
oligossacarideos xiloglucanicos!®*% com rendimento de 40 % do
peso seco da semente e alto peso molecular (2.000.000)%.

Aminoécidos ndo proteicos, como o N-metil-trans-4-hidroxi-L
prolina, foram encontrados como cerca de 2-3% do peso seco das
folhas das espécies C. langsdorfii, C. multijuga, C. pubiflora, C.
venezuelana e C. officinalis'®®.

PROPRIEDADES MEDICINAIS
O Food and Drug Administration (FDA), 6rgéo de regulamenta-

¢80 de drogas e aimentos do governo americano, aprovou o 6leo de
copaiba em 1972'%, Testes de irritagdo e sensibilizagdo do dleo de

Veiga Jr. e Pinto

D16

Quim. Nova

D26

copaiba foram realizados com 25 voluntérios, ndo se observando
estes tipos de reagao®.

Entre as propriedades medicinais dos 6leos de copaiba a mais
estudada foi a antiinflamatéria. Zanini e colaboradores'® estudaram
a atividade antiinflamatéria do 6leo em ratos utilizando diversos
modelos, como inibi¢do de edema induzido por carragenina, inibi-
¢do de formagdo de granuloma “Cotton-pellet” e aumento de
permeabilidade vascular. Seus resultados indicam que o 6leo possui
atividade antiinflamatoria e baixa toxidez (DL 3.79 mi/kg). Apesar
dos efeitos adversos por atas doses do 6leo (irritagdo gastro-intesti-
nal, diarréia, sialorréia e depressdo do sistema nervoso central), seu
uso é plenamente justificado namedicina popular. O estudo feito por
Zanini e colaboradores!® foi realizado com 6leo comercial, semiden-
tificacdo boténica da espécie que o produziu.

Fernandes e colaboradores'®? estudaram o efeito analgésico e
antiinflamatdrio dos 6leos de Copaifera cearensis, comparado-0s com
0s da indometacina e com o de alguns derivados isolados de 6leos de
copaiba como o acido copdlico, o éster metilico do &cido solidago e
bisabolol. Os resultados do estudo indicam que o 6leo possui ativida-
des antiinflamat6ria e anal gésica maiores que aquel a dos trés compos-
tos estudados i soladamente, porém menores que as daindometacina™®.

Estudos recentes realizados com diversos 6leos de copaiba co-
merciai s e de Copaifera multijuga mostram que a fragdo que con-
tém hidrocarbonetos tem maior atividade antiinflamatéria do que as
fracOes de &l coois sesquiterpénicos e &cidos diterpénicos.
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Oleos de copaiba comerciais mostraram atividades de protegdo
contra a penetragdo de cercérias de Schistosoma mansoni?®?, e como
cercaricidal®?®, piscicida'® e repelente de insetos®™2%, Atividades
antimicrobiana e antibacteri ana?%-207208209210211 tamhém s8o relatadas
na literatura.

Estudos de absor¢&o na pele de camundongos, entretanto, mos-
traram que a absor¢do percutanea do 6leo de copaiba é muito lenta,
por volta de noventa e dois minutos?2.

A aividade anti-tumoral de dleos de Copaifera langsdorfii foi
observada contra carcinoma IMC, em camundongos®®’. O
fracionamento guiado por bioensaio mostrou que os diterpenos
colavenol (D11) e o &cido hardwickico (D8) apresentam potente ati-
vidade anti-tumoral, sem, contudo, apresentarem citotoxicidade con-
tra as mesmas células’®’. Para os dleos de C. multijuga a atividade
anti-tumoral vem sendo estudada in vivo e in vitro, sendo observada
esta atividade também para o 6leo desta espécie. Nestes estudos, 0
Oleo de C. multijuga tem inibido o crescimento tumoral (melanoma
murino B16F10) através da reducdo da formagdo dos nédulos de
metastase no tecido pulmonar??, Experimentos de viabilidade celu-
lar, realizados in vitro com este mesmo 6leo, mostram umasignifica-
tivaredugéo no nimero de células de melanomaviavei 3. O 6leo de
Copaifera multijuga mostrou-se também toxico e com potente ativi-
dade antitumoral tempo e dose dependente em ensaios contra célu-
las de mastocitoma murino P8152%4.

Oleos das espécies Copaifera multijuga, Copaifera cearensis e
Copaifera reticulata foram avaliados também quanto as atividades
antiinflamatéria no modelo de pleurisia em camundongos,
antineopléasica in vitro e tripanossomicida?®.

No ensaio de atividade antiinflamatéria a pleurisia € induzida por
carragening, LPS (lipopolissacarideo extraido da parede de E.coli) ou
reacdo alérgica. Nareagdo inflamatéria induzida por carragenina, ne-
nhum dos 6leos testados foi capaz de inibir o extravasamento de pro-
teinas plasméticas ou amigracdo de células que ocorre 4 horas apds 0
estimulo inflamatério. Na reacdo inflamatdria induzida 24h apés a
injecdo de LPS ou estimulo aérgico (ovoalbumina em animais previ-
amente sensibilizados), o 6leo de Copaifera reticulata foi capaz de
inibir significativamente a migragdo de eosindfilos, enquanto os ou-
tros dois 6leos ndo apresentaram efeito na dose testada (100mg/kg)?>.

Na avaliacdo da atividade antineoplasica in vitro dos 6leos des-
tastrés espécies, foi verificada a capacidade deinibic¢do daprolifera-
¢do da linhagem Sp2/0 (mieloma de camundongo). Os trés 6leos
testados (250 mg/pogo) foram capazes de inibir significativamente a
proliferacdo celular (medida através de incorporagédo de timidina
[metil-3H] 2.

No ensaio de atividade tripanossomicida, estes trés éleos foram
colocados em contato (250 mg/pogo) com cultura de formas
tripomastigotas de T. cruz durante 48h. Observou-se que o 6leo de
Copaifera multijuga foi capaz de matar 100% dos parasitas, enquan-
to que os 06leos de Copaifera cearensis e Copaifera reticulata mata-
ram 87% dos T. cruz, indicando uma potente atividade?s.

A atividade gastroprotetora do 6leo de Copaifera langsdorfii foi
avaliada em lesBes gastricas induzidas por etanol e indometacina.
Ratos pré-tratados com o 6leo desta copaiba foram protegidos em
doses a partir de 400 mg/kg. Os resultados obtidos sugerem que a
acdo deste dleo se deve a diminuicdo de acidez géstrica, provavel-
mente através da promogado da secregdo de muco gastrico e bicarbo-
nato?. Estudos realizados com éleo de copaiba comercia em ratos
mostraram a ocorrénciade diarréia, perda de peso e agdo irritante no
comportamento de ratos em doses de 0,63 ml/kg?".

As propriedades cicatrizantes de feridas e Ulceras, uma das prin-
cipais indicagOes dos dleos de copaiba, foram estudadas em 6leos
comerciais por Brito?#2° e nos 6leos de Copaifera langsdorfii, por
RaOZZO.
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Nos estudos de Brito, realizados em model o de ferida aberta, os
ratos que receberam 6leo de copaiba na regido dorsal apresentaram
aumento de tecido de granulagéo e do nimero de vasos sanguineos,
porém, diminuic¢do da quantidade de fibras col agenas®821,

Nos experimentos realizados por Rao, 0 6leo mostrou-se bastan-
te ativo nos ratos em model os de ferida aberta, resisténciaatensio e
Ulcera cronica de estdmago, produzida por &cido acético®.

Uma das areas em que se vem pesquisando intensamente a utili-
zag&o do 6leo de copaiba atualmente é a odontol 6gica???%. Bandei-
ra estudou a composi¢éo do 6leo essencial, separado da resina do
6leo de Copaifera multijuga e sua compatibilidade biolégica em
molares derato, associados ao hidroxido de célcio como veicul 0?42
e as atividades bactericida e bacteriostética das duas fragOes frente
a0 0leo bruto®. Os resultados de biocompatibilidade, obtidos com
hidréxido de célcio misturado ao 6leo essencial do éleo de Copaifera
multijuga, mostraram um melhor desempenho histopatol6gico que
aquele com o hidroxido de calcio misturado ao 6leo de copaiba e ao
polietilenoglicol, utilizado tradicionalmente?®. Os estudos de ativi-
dade antibacteriana mostraram maiores atividades bactericida e
bacteriostéticado 6leo de Copaifera multijuga, frente a Sreptococcus
mutans, enquanto o 6leo essencial apresentou mel hor agdo bactericida
€ aresina apresentou-se apenas bacteriostati ca?.

Propriedades anti-oxidantes sdo descritas para 0 extrato
metandlico das cascas de C. reticulata. Testado quanto a redugéo de
radicais livresindutores de dano ao DNA, o extrato metandlico mos-
trou-se bastante ativo, apresentando Cl, 3 ug/ml, menor que o pa
dr&o utilizado, catequina (Cl, 5 pg/ml)?". O potencial anti-oxidante
reativo total deste extrato também foi analisado quanto a redugéo de
radicais livres em ensaios de quimioluminescéncia, mostrando uma
atividade de 7500 uM, em valores relativos ao padrdo, Trolox?%.

Extratos das sementes de C. multijuga foram analisadas quanto
as atividades hemalitica e aglutinante, sendo que somente aprimeira
foi comprovada®®.

V &iosdoscompostosjaisol ados ou detectados nos 6leos de copaiba
jativeram propriedades farmacol 6gicas, descritas naliteratura. Entre os
sesquiterpenos, alguns propriedades como anti-Ulcera®, anti-vird®! e
anti-rinovirus™! sfo descritas para 0 ar-curcumeno e o B-bisaboleno,
este Ultimo também descrito como abortivo™2. O bisabolol é conhecido
por conferir as propriedades antiinflamatéria e analgésica a camomila
(Matricaria chamomilla)®%, o B-elemeno é descrito como anticancer
(cérvico)® e caridfileno e 8-cadineno como anti-cariogénicos™, sendo
este Ultimo também bactericida (CMI 800ug/ml)Z=.

Entre estes, entretanto, os que foram mais estudados e se mos-
traram ativos num maior nimero de ensaios foram o cariofileno e
seu 6xido. O cariofileno édescrito naliteraturacomo: anti-edémico®,
fagorrepelente®’, antiinflamatdrio (Cl,,=100uM)>*, antitumoral®®,
bactericida?®, insetifugo®® e anti-alérgico®!. Algumas destas ativi-
dades sdo também conferidas ao 6xido®62"2%, glém de inseticida?®.

O &cido caurendico (D2) € descrito na literatura como tripanos-
somicida?®, atividade conferida também a dleos de copaiba que ndo
contém este diterpeno®. Estudos realizados com &cido caurendico
isolado de Copaiferalangsdorfii mostram também atividade rel axante
do musculo liso, sobre contragdes uterinas induzidas?.

CONCLUSAO

Apesar da extensa literatura que trata dos 6leos de copaiba, pou-
€0s S30 0s artigos onde é encontrada a identificagdo botanica da es-
pécie estudada. Os estudos de atividade biol 6gica confirmam a sabe-
doria popular e o conhecimento adquirido dos indios pelos portu-
guesesjano inicio da colonizagéo. Poucos deles, porém, conseguem
identificar os principios ativos apesar de sugerirem gque compostos
fortemente ativos estéo presentes.
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Tudo isso indica que apesar de toda a pesquisa ja realizada, os

06leos de copaiba sdo potencia mente importantes como fonte de prin-
cipios ativos em farmacologia.
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