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RESUMO. O uso da fitoterapia tem aumentado consideravelmente. M uitas vezes, estudos néo cientificos e
a experiéncia popular sdo valorizados em preferéncia aos ensaios clinicos, que servem como suporte para
as informagdes sobr e indicactes de uso, eficacia e seguranca dos medicamentos fitoter apicos. A fitoterapia
baseada em evidéncias permite uma avaliagdo critica do seu emprego, maximizando seus beneficios e mi-
nimizando seus riscos. Através dessa ferramenta, verificou-se que as evidéncias disponiveis, até o momen-
to, sdo fracas para justificar o uso da alcachofra no tratamento da hipercolesterolemia e que a castanha-
da-india é uma alternativa promissora no tratamento da insuficiéncia venosa crénica. As evidéncias do
ginseng e do mar acuja sdo insuficientes para justificar sua utilizagdo na pratica clinica

SUMMARY. “Evidence-hased Herbal Medicine. Part 2. Phytopharmaceuticals elaborated with Artichoke, Horse
chestnut, Ginseng and Passion Flower”. Interest in the use of herbal products has grown significantly in Western
World. Many times non-scientific studies and traditional experiences of use are given more credit than clinical
assays. The former may be considered as a support to obtain information about uses, efficacy and safety of phy-
topharmaceuticals. Evidence-based herbal medicine allows a critical evaluation of its use as a therapeutic aterna-
tive, maximizing its benefits and minimizing its risks. The evidence available shows that the use the artichoke in
the treatment of hypercholesterolemia is not justified and that the horse chestnut is a promising alternative in the
symptomatic treatment of chronic venous insufficiency. The evidences available about ginseng and passion flow-

er are not enough to justify their safe usein clinical practice.

INTRODUCAO

Em continuacdo a primeira parte deste tra-
balho 1, serdo explicitadas aqui as informacGes
encontradas na literatura sobre a eficacia clinica
e a seguranca dos medicamentos fitoterapicos
elaborados com alcachofra (Cynara scolymus
L.), castanha-da-india (Aesculus hippocastanum
L.), ginseng (Panax ginseng M. A. Mey) e mara-
cuja (Passiflora spp.).

METODOS

De acordo com um levantamento realizado
junto as distribuidoras de medicamentos fitotera-
picos para o Estado de Santa Catarina/Brasil 2 e
confirmado por dados recentes do mercado
mundial desses produtos 3, os medicamentos fi-
toterapicos mais comercializados sdo elaborados

com ginkgo, hipérico, kava, valeriana, alcacho-
fra, castanha-da-india, ginseng e maracuja. Nesta
Parte 2 do trabalho serdo abordados os quatro
ultimos e, na Parte 1, foram abordados os qua-
tro primeiros 1.

Realizou-se uma pesquisa bibliografica para
a busca das melhores evidéncias externas de efi-
cacia e seguranca para os medicamentos fitote-
rapicos preparados com alcachofra, castanha-da-
india, ginseng e maracuja. Para isso, foram utili-
zadas as bases de dados MEDLINE (através do
PubMed) e COCHRANE COLLABORATION, sem
restricdo de data e idioma de publicacdo, e re-
visBes sistematicas e meta-andlises dos ensaios
clinicos, randomizados, duplos-cegos e controla-
dos, realizados com medicamentos fitoterapicos
elaborados com as plantas medicinais em
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questdo. Além disso, foram realizadas buscas
manuais de ensaios clinicos nas listas de re-
feréncias de livros especializados e/ou dos arti-
gos ja localizados. Também foram consultados
ensaios clinicos publicados apés a publicacdo
da dltima revisdo sistematica e/ou meta-andlise.
Realizou-se, também, um levantamento biblio-
grafico para compilar as melhores informacoes
sobre indicacdes terapéuticas, posologia, poten-
ciais interagbes medicamentosas, possiveis efei-
tos adversos e contra-indica¢des. Estas infor-
magdes foram obtidas de livros especializados,
artigos de revisdo, artigos originais de estudos
farmacologicos e toxicologicos pré-clinicos, mo-
nografias da Comisséo E 4, da ESCOP 5 e da Or-
ganizacdo Mundial da Saude 6.

No caso especifico do maracuja (Passiflora
spp.), por ser uma planta nativa do Brasil, além
de todas as fontes ja citadas, foram obtidos todo
tipo de trabalhos realizados com essa planta, in-
dependentemente do assunto abordado, através
de uma busca nos livros disponiveis de resumos
de congressos nacionais e internacionais da area
(Simposios de Plantas Medicinais do Brasil, Sim-
posios Brasileiros de Farmacognosia, Congres-
sos Nacionais de Botanica, Simpdsio Brasil-Chi-
na de Quimica e Farmacologia de Produtos Na-
turais, Congressos de Ciéncias Farmacéuticas do
Conesul e Simpésio Europeu de Etnofarmacolo-
gia/Franca).
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RESULTADOS

Os resultados da pesquisa bibliogréafica reali-
zada para a avaliacdo clinica da eficacia e segu-
ranga dos medicamentos fitoterapicos elabora-
dos com alcachofra (Cynara scolymus L.), cas-
tanha-da-india (Aesculus hippocastanum L.) e
ginseng (Panax ginseng C.A. Mev.) estdo apre-
sentados nas Tabelas 1-6. Os resultados relativos
ao maracuja (Passiflora spp.) serdo apresenta-
dos diretamente na discusséo.

DISCUSSAO
Alcachofra

Foram localizados poucos ensaios clinicos
gue investigaram os efeitos hipocolesterolémi-
cos de medicamentos fitoterapicos elaborados
com a alcachofra. Para avaliar a eficacia clinica
da alcachofra, foi realizada uma revisao sistema-
tica 7, mas, devido as limitacBes dos estudos, foi
considerado apenas um ensaio clinico com qua-
lidade metodoldgica aceitavel, cujos resultados
foram promissores e confirmados por um ensaio
clinico conduzido posteriormente 8. Porém, de-
vido a limitacdo de publica¢des de qualidade
metodologica aceitivel, as evidéncias geradas
sdo insuficientes, necessitando a realizacdo de
novos ensaios para justificar o seu uso na prati-
ca clinica. Da mesma forma, o perfil de segu-
ranca da alcachofra ainda ndo estd bem defini-
do, mas sabe-se que ela pode provocar efeitos

Indicacdo Fonte de Ensaios ~ .
A B = e o Concluséo Referéncia
Terapéutica informagéo clinicos (n°)
Revisdo sistematica 1 Fracas evidéncias de eficacia 7
e seguranca. Justifica-se a
Hipocolesterolemiante conducéo de novos ensaios clinicos.
Ensaio clinico 1 Resultados promissores 9

de eficécia e seguranca.

Tabela 1. Resultados da pesquisa bibliografica sobre as evidéncias de eficacia e seguranca do uso de medica-
mentos fitoterapicos a base dos extratos padronizados de alcachofra (Cynara scolymus L.).

Indicagdo terapéutica

Tratamento da hipercolesterolemia

Posologia

0,5 - 1,92 g do extrato seco, divididos em 2-3X/dia.

Efeitos adver sos

Flatuléncia, fraqueza e aumento do apetite.

Contra-indicagdes

Pacientes com obstru¢éo do ducto biliar

I nter agbes medicamentosas

N&o foi encontrada documentagdo sobre possiveis interagdes medicamentosas.

Tabela 2. Informag8es sobre indicagdo terapéutica, posologia, efeitos adversos, contra-indicagfes e interacdes
medicamentosas de medicamentos fitoterapicos a base dos extratos padronizados de alcachofra (Cynara scoly-

mus L.).
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adversos leves, tais como flatuléncia e reactes
alérgicas 15 (Tabelas 1 e 2).

Castanha-da-india

As evidéncias geradas até o momento pelos
ensaios clinicos, analisados em uma revisdo sis-
tematica ° e duas meta-andlises 1011 (Tabela 3),
justificam o uso de medicamentos fitoterapicos
elaborados com extratos secos das sementes da
castanha-da-india, padronizados em escina, para
o tratamento sintomético da insuficiéncia venosa
crbnica. Ha evidéncias de que esses medica-
mentos sdo mais eficazes do que o placebo e,
também, tdo eficazes quanto a terapia de com-
pressdo dos membros inferiores com meias elas-
ticas e os medicamentos a base de rutosideo.
Portanto, como monoterapia, a castanha-da-in-
dia pode ser uma alternativa apropriada para o
tratamento sintomatico de pacientes com insufi-
ciéncia venosa crbnica %!1. No que diz respeito
a seguranga, concluiu-se que esses medicamen-
tos sdo bem tolerados, apesar de terem sido re-
latados alguns efeitos adversos relacionados ao
trato gastrintestinal © (Tabela 4). Essas reaces
adversas podem ser reduzidas com o uso de
medicamentos fitoterapicos na forma farmacéu-
tica de liberacdo prolongada ou com revesti-
mento entérico 16,

Ginseng

Muitos ensaios clinicos foram desenvolvidos
com medicamentos fitoterapicos a base de gin-
seng para avaliacdo de sua eficcia e seguranca.
No entanto, a avaliagdo critica desses ensaios
clinicos demonstrou que a eficacia dos medica-
mentos a base de ginseng ndo pbde ser estabe-
lecida para nenhuma das indicagdes propostas.
As dificuldades para se estabelecer a eficacia do
Panax ginseng podem ser verificadas pela baixa
qualidade metodoldgica dos ensaios clinicos,
tais como falta de padronizacdo das doses, pe-
queno tamanho das amostras, curto periodo de
tratamento, combinacdo do ginseng com outras
substancias e, de igual importancia, a falta de
garantia da qualidade farmacéutica dos medica-
mentos testados 12 (Tabela 5). Em relacdo a se-
guranga, verificou-se que esses medicamentos
podem causar efeitos adversos graves e apre-
sentar potenciais intera¢cbes com alguns farma-
cos (Tabela 6). O grande problema para a ava-
liagdo da seguranca de medicamentos elabora-
dos com P. ginseng é que a maioria dos dados
foi obtida de relatos de casos, nos quais 0s au-
tores ndo se preocuparam em avaliar a qualida-
de dos medicamentos fitoterapicos utilizados (=
conhecer a identidade boténica da matéria-pri-
ma, a possivel presenca de contaminantes e/ou

Indicagdo Fonte de Ensaios ~ .
S . x o o Concluséo Referéncia
terapéutica informag&o clinicos (n°)
Revisdo 13 Fortes evidéncias de eficacia e seguranca. 9
. sistematica Justifica-se a conducéo de novos ensaios clinicos.
Insuficiéncia
venosa Meta-analise 14 Superior ao placebo, & compresséo eléstica dos 10
cronica membros inferiores e ao uso do
O-(B-hidroxietil)rutosideo
Meta-analise 16 Falta de evidéncias de eficacia e seguranca 1

Tabela 3. Resultados da pesquisa bibliografica sobre as evidéncias de eficacia e seguranca do uso de medica-
mentos fitoterapicos & base dos extratos padronizados de castanha-da-india (Aesculus hippocastanum L.).

Indicacdo terapéutica

Tratamento sintomatico da insuficiéncia venosa cronica.

Posologia

O equivalente a 100-150 mg de escina, divididos em 2-3X/dia.

Efeitos adver sos

Pruridos, nauseas, cefaléia e tontura.

Contra-indicacoes
e/ou doenca renal cronica.

Gravidez e/ou lactacdo; pessoas com distarbios de coagulagdo sangliinea

Inter agdes
medicamentosas

Potencial interagdo com anticoagulantes a base de cumarinas e varfarina,
acido acetilsalicilico e antiinflamatdrios nao-esteroidais.

Tabela 4. Informag8es sobre indicacdo terapéutica, posologia, efeitos adversos, contra-indicacdes e interacdes
medicamentosas de medicamentos fitoterapicos a base dos extratos padronizados de castanha-da-india (Aescu-

lus hippocastanum L.).
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Indicagéo Fonte de Ensaios ~ P
L : = o o Concluséo Referéncia

terapéutica informagao clinicos (n°)

Melhora da performance Revisdo 16 Falta de evidéncias de eficacia e seguranca 12

fisica, cognitiva, sistematica

psicomotora e como

imunomodulador

Melhora da Revisdo 16 Falta de evidéncias de eficacia e seguranca 13

performance fisica narrativa

Climatério, Revisdo 9 Falta de evidéncias de eficacia e seguranca 14

Diabetes Mellitus, narrativa

falta de memoria
e estresse

Tabela 5. Resultados da pesquisa bibliografica sobre as evidéncias de eficacia e seguranca do uso de medica-
mentos fitoterapicos a base dos extratos padronizados de ginseng (Panax ginseng C.A. Mey.).

Indicacdo terapéutica

Restauracdo da capacidade fisica e mental.

Posologia 100 mg, 2-3X/dia.

Efeitos adver sos

Diarréia, distlrbios gastrintestinais, cefaléia, reacdes de contato, erupcdes da pele,

reducdo da capacidade motora, ansiedade e ins6nia. Podem ocorrer efeitos adversos
graves, tais como mastalgia, sangramento vaginal e ginecomastia.

Contra-indicacles

Gravidez e/ou lactacdo, pacientes com hipertensdo, trombose coronaria, doengas

cardiacas severas, hemorragias, hipersensibilidade nervosa, esquizofrenia e mania.

I nter agbes
medicamentosas

Potencial interagcdo com fenelzina, varfarina, hipoglicemiantes e estrogenos.

Tabela 6. Informag8es sobre indicacdo terapéutica, posologia, efeitos adversos, contra-indicacdes e interacdes
medicamentosas de medicamentos fitoterapicos a base dos extratos padronizados de ginseng (Panax ginseng C.

A. Mey.).

adulteracdes e a quantidade das substéncias ati-
vas presentes). Com base nesses dados, fica cla-
ra a necessidade da conducdo de novos ensaios
clinicos para aumentar o corpo de evidéncias
clinicas de eficacia e seguranca dos medicamen-
tos a base de ginseng 12,

Maracuja

Os primeiros ensaios clinicos realizados com
maracuja (Passiflora incarnata) foram desenvol-
vidos com medicamentos fitoterapicos elabora-
dos em combinacdo com outras plantas medici-
nais, tais como Valeriana officinalis e Melissa
officinalis 17, Crataegus monogyna 18, Crataegus
oxyacantha, Ballota foetida, Valeriana officina-
lis, Cola nitida e Paullinia cupana 19. Posterior-
mente, outros dois ensaios clinicos foram con-
duzidos usando um medicamento fitoterapico
elaborado somente com Passiflora incarnata
para avaliacdo de sua eficadcia como ansiolitico
20 e como uma alternativa para o tratamento da
sindrome de abstinéncia em pacientes depen-
dentes de opidides 2L,

Os ensaios clinicos conduzidos com medica-
mentos elaborados com associacdo de plantas
medicinais 17-19 ndo contribuem para o aumento
do grau de evidéncias clinicas de eficacia e se-
guranca de medicamentos elaborados com P.
incarnata, pois é dificil concluir sobre a eficacia
clinica dessa espécie em separado 1516, Por
exemplo, os resultados positivos, relatados por
Bourin e colaboradores (1997) 19, ndo podem
ser relacionados somente com P. incarnata, vis-
to que V. officinalis também possui atividade
ansiolitica 2223, Além disso, a associagdo de
plantas utilizada parece ser irracional, visto que
Paullinia cupana e Cola nitida sdo plantas esti-
mulantes do sistema nervoso central 24 Da mes-
ma forma, os medicamentos utilizados nestes
ensaios clinicos foram elaborados com extratos
ndo padronizados, o que dificulta qualquer ex-
trapolagdo dos resultados.

Na literatura consultada, foram encontrados
apenas dois ensaios clinicos conduzidos com
medicamentos fitoterapicos elaborados como
monopreparagbes de P. incarnata 2021, Os re-
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sultados foram inconsistentes e, além disso, al-
guns problemas foram detectados nestes dois
estudos: (a) ndo foram explicitadas as caracteris-
ticas do medicamento fitoterapico testado, con-
sequentemente, ndo se conhece a quantidade
dos constituintes ativos na dose estabelecida;
(b) foi avaliado um numero muito reduzido de
pacientes; (c) foram avaliados pacientes com
diagnésticos diferentes. Desta forma, pode-se
concluir que os dois ensaios clinicos conduzidos
com medicamentos fitoterdpicos a base de P.
incarnata como monoterapia sdo insuficientes
para garantir a eficacia e a seguranca do mara-
cuja como alternativa no tratamento da ansieda-
de.

Esses resultados tém pouco significado prati-
co e, com isso, os dados disponiveis sdo insufi-
cientes para gerar um corpo de evidéncias que
justifique a utilizacdo de medicamentos fitotera-
picos a base de maracuja na pratica clinica co-
mo uma alternativa para o tratamento dos dis-
tdrbios de ansiedade.

CONCLUSAO

A fitoterapia baseada em evidéncias enfatiza
a necessidade da avaliacdo critica das infor-
macdes sobre medicamentos fitoterapicos. Esta
revisdo bibliografica avaliou e sistematizou as
melhores evidéncias externas obtidas na literatu-
ra sobre a eficacia e a seguranca dos medica-
mentos fitoterdpicos elaborados com alcachofra,
castanha-da-india, ginseng e maracuja. As
evidéncias sao fracas para justificar o uso clinico
da alcachofra no tratamento da hipercolesterole-
mia, indicando a necessidade da conducdo de
novos estudos. De acordo com os dados dispo-
niveis sobre eficicia e seguranga, a castanha-da-
india € uma alternativa promissora no tratamen-
to da insuficiéncia venosa cronica. No entanto,
as evidéncias disponiveis para o0 ginseng e para
0 maracuja sdo insuficientes para justificar sua
utilizacdo na pratica clinica.
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